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Принципы и источники 
лабораторной информации 
для диагностики заболеваний
Гипотетико-дедуктивны й процесс  
выработки диагноза (по Fabb W .E., 1975)
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Н епатологические факторы  вариабельности  
результатов лабораторны х исследований




Этническая группа Географические факторы





Тип сложения Время суток
Физическая активность Диета (состав воды, почвы)
Цикл питания Социальная и бытовая среда
Результаты лабораторного исследования




и бытовые токсические 
средства, ятрогенные фак­
торы (диагностические и 
лечебные)
Время приема пищи, физи­
ческая нагрузка, положение 
тела, предшествующий от­
дых, стресс во время взятия 
пробы, стаз крови при взя­
тии пробы, консерванты, 





1 ... - _ ____________t




1. Ошибки идентификации пациента и образца био­
материала.
2. Биологические факторы:
• учитываемые: пол, возраст, этнос, физиологиче­
ское состояние (физическая тренированность, бе­
ременность), биологические ритмы, влияния сре­
ды обитания;
• устранимые: прием пищи, голодание, положение 





• различные лечебные процедуры;
• лекарства (в том числе принимаемые без назначе­
ния врача).
4. Условия взятия, временного хранения и транс­
портировки биоматериала:
• время взятия, срок сбора;
• подготовка участка тела для взятия материала;
• процедуры взятия крови, мочи, других биомате­
риалов;
• посуда (чистота, материал);
• воздействие факторов среды (температура, газе­
ты, воздуха);
• консерванты, антикоагулянты;




на результаты лабораторных исследований
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Вклад врача в точность и своевременность результатов ла­
бораторных исследований:
1. взятие адекватной пробы крови (а) в то время когда предшест­
вующие процедуры не будут оказывать влияния на получае­
мые результаты; б) из соответствующей вены; в) в условиях, 
исключающих по возможности венозный застой; г) с предос­
торожностями для предотвращения гемолиза);
2. внесение пробы в адекватный контейнер;
3. точная маркировка проб;
4. тщательное составление направления на анализы с изложением 
необходимых клинических сведений и данных об использо­
ванных лекарственных средствах;
5. обеспечение своевременной доставки проб в лабораторию и 
своевременного отделения плазмы от клеток крови (до начала 
хранения проб);
6. тщательный аккуратный сбор экскретированных за определен­
ное время мочи и фекалий.
б
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Врачу следует использовать возможности лаборатории ра­
зумно, с максимальной избирательностью и эффективностью в 
интересах больного. При интерпретации результатов необходи­
мо помнить следующие факторы:
1. Сопоставление результата с эталонным диапазоном соответст­
вующих величин указывает только на вероятность соответст­
вия или несоответствия этого результата норме.
2. Существуют физиологические различия нормальных величин 
и физиологические вариации ото дня ко дню.
3. Существуют небольшие, обусловленные техническими причи­
нами, различия в результатах, полученных в разные дни; эта­
лонные диапазоны могут изменяться при использовании раз­
ных лабораторных методик.
4. При исследованиях плазмы или сыворотки крови получают 
сведения о внеклеточных концентрациях измеряемых компо­
нентов. Эта концентрации зависят от количества воды во вне­
клеточном пространстве по отношению к количеству измеряе­
мого компонента и на всегда могут отражать внутриклеточный 
уровень, исследуемых веществ.
5. Изменения содержания данного компонента могут быть неспе­
цифичными не связанными с первичным нарушением метабо­
лизма этого компонента.
Наконец, в тех случаях, когда есть сомнения, «ум хорошо, а 
два -  лучше». Точки зрения патолога и клинициста на одни и те же 
явления несколько различаются, и повседневный контакт между 
этими специалистами жизненно важен для клиники.
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Критические величины результатов  
лабораторны х исследований, требую щ ие 
немедленных действий (по Sacher, 1983)





< 200/мкл у нового пациента или 
разница в 1000 по сравнению с 
предыдущим анализом при 
уровне 4000/мкл
> 5000/мкл у нового пациента
Мазок крови Наличие лейкемических клеток 
(програнулоцитов или бластов)
Тромбоциты < 20 000/мкл




Окраска по Граму СМЖ и дру­





Билирубин >18 мг/100 мл (новорожденный) 
< 6 мг/100 мл
Кальций > 13 мг/100 мл
Г люкоза < 40 мг/100 мл > 500 
мг/100 мл
Фосфаты < 1 мг/100 мл
Калий < 2,5 ммоль/л > 6,5 
ммоль/л
Натрий < 120 ммоль/л > 160 
ммоль/л
Бикарбонаты < 10 ммоль/л > 40 
ммоль/л
В артериальной или капиллярной крови
р 0 2 < 40 мм рт ст
pH > 13 мг/100 мл
р с о 2 < 20 мм рт ст 






1. Состав, строение и химическая характеристика ве­
ществ живого организма.
2. Биоэнергетика.
3. Обмен веществ: катаболизм-анаболизм.
4. Регуляция метаболизма.
5. Молекулярные основы наследственности и морфогене­
за.
6. Молекулярные механизмы специфических физиологи­
ческих процессов.
7. Особенности биохимических процессов в органах и
тканях. 1П
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Связь биохимии с другими дисциплинами
Фармакология, клинические дисциплины, токсикологическая 
химия, фармацевтическая химия
Физ.-коллоидная химия, биофизическая химия
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в) в градиенте концентрации.
8. Анализ ферментативной активности.
Задача биохимии:
полное понимание на молекулярном уровне природы 
всех химических процессов, связанных с жизнедея­
тельностью клетки.
Ее решить можно:
1. выделив из клетки соединение и
2. определив его структуру (статическая биохимия)
3. установить функцию (динамическая биохимия).
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Факторы, приводящие к развитию болезней
1. Физические -  травмы.
2. Химические и лекарственные.
3. Биологические (грибы, вирусы, паразиты, бактерии).
4. Кислородное голодание (потеря крови, заболевания 
органов дыхания и др.).
5. Генетические.
6. Иммунологические.
7. Нарушение пищевого баланса.




1. Выявить причину болезни.
2. Предложить методику обследования для ранней диаг­
ностики (фенилкетонурия).
3. Предложить метод лечения.
4. Следить за ходом болезни.
5. Контролировать эффективность лечения.
6. Изучить фармакодинамику лекарств с помощью био­
химического мониторинга организма.
7. Изучить фармакокинетику лекарств с помощью биоло­
гических методов определения действующих начал и 




• Ф. Деккер предложил метод обнаружения белка в моче (нагре­
вание с уксусной кислотой).
• К. Шелле открыл мочевую кислоту в мочевых камнях.
• И. Берцелиус описал химический состав нормальной мочи.
XVIII в. -  нач. XIX в.
•  Появились первые данные о белках крови, о процессе сверты­
вания крови как химическом процессе.
• Открытие общества «для развития животной химии» (Лондон), 
которое было ориентировано на развитие медицинской химии.
конец XIX в. -  нач. XX в.








Конец X IX  в. -  начало XX  в. -  диссертации по медицинской химии:
• «О кислотности мочи в связи с мышечной работой» (Р.К. Яновский).
• «О влиянии йода в форме щелочных солей на азотистый метаморфоз» 
(А.И. Смирнов).
• «Материал к изучению об изменении крови в органах (печень и кишки)» 
(С.Н. Урванцов).
Предвоенные годы -  развитие статической биохимии (БГУ, Минский мед­
институт, Витебский мединститут).
Послевоенные годы:
• Развитие функциональной биохимии:
- ЦНС и синапсов;
- нейрохимических основ поведения;
- патохимии ЦНС (А.И. Булыгин, А С. Дмитриев и др.).
• Радиационная биохимия:
- механизм действия малых доз ионизирующей радиации (Л.С. Черкасова, А.Т. 
Пикулев, М.Ю. Тайц, К.В. Фомиченко и др );
- реактивность ЛТС крови при действии разных доз радиации (кафедра биохи­
мии ВГМУ).
• Витаминология:
- 1962 г. создание проблемной витаминологической лаборатории (Гродненский 
мединститут, Ю.М. Островский);
- 1978 г. на ее базе создание отдела регуляции обмена веществ, ныне -  институт 
биохимии;
- исследование гиповитаминозов, витаминотерапии (Б.М. Барановский, Н.К. Лу- 
кашик, Н.З. Яговдик, Т.Я. Морозкина, А.Г, Мойсеенок, К.М. Белявский, В.В. 
Виноградов).
Развитие клинической биохимии в Беларуси




Классификация белков по функциям
1. Ферменты (рибонуклеаза, трипсин, ДНК- и РНК-полимеразы и
др.)
2. Защитные белки (иммуноглобулины, комплемент, интерферон и 
ДР-)
3. Двигательные белки (актин, миозин, спектрин, динеин и др.)
4. Структурные белки (коллаген, фиброин, кератин и др.)
5. Запасные белки (казеин, яичный альбумин и др.)
6. Антибиотики
7. Токсины (ботулинический, дифтерийные токсины и др.)
8. Транспортные белки (гемоглобин, миоглобин, цитохром с, мем­
бранная АТФ-аза и др.)
9. Регуляторные белки (гистоны, репрессоры, факторы инициации 
идр.)
10. Рецепторные белки (родопсин, холинорецептор и др.)
11 .Гормоны (инсулин, гормон роста, липотропин и др.)
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Биологические функции пептидов:
1. Гормоны (окситоцин, вазопрессин, брадикинин, 
гастрин и др.).
2. Нейропептиды мозга (энкефалин, эндорфин, 
скотофобин).
3. Алкалоиды (эрготамин, пандамин и др.).
4. Антибиотики (грамицидины А, В, С и др.).
5. Токсины и антитоксины.
6. Регуляторные пептиды (рилизинг-факторы, или 
либерины, карнозин, ансерин и др.).
21
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Миелома Парапротеине м ия
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I t-'И i еьский государственный 
I медицинский университет 
!__}*Л  ЕЛИ 0 T(i  К А
М олекулярная масса белков
1. Инсулин 6 000
2. СТГ человека 21 000
3. Пепсин 35 000
4. Альбумин (сыворотка) 65 000
5. Г емоглобин 68 000
6. у-глобулин (сыворотка) 160 000
7. Фибриноген 330 000
8. Тиреоглобулин 660 000
9. Пируватдегидрогеназа 4 000 000
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Степень а-спирализации белков
1. Г емоглобин 80%
2. Инсулин 46-60%





Модель армированной капли для белковой глобулы: а  -  относитель­
но жесткие спиральные структуры с модулем Юнга порядка 1 ГПа; 
т -  жидкоподобные области с эффективной вязкостью порядка 100 
пауз и характерным временем релаксации порядка 10 нс
27
“Расплавленная глобула” Нативный белок
Схематическое изображение структуры «расплавленной глобулы» по 
сравнению со структурой нативного белка. Элементы вторичной структуры 
представлены двумя спиральными участками (цилиндры). Заштрихованные фи­
гуры изображают неполярные группы аминокислотных остатков.
Н.К. Няградова, 1996 г.
28
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Структура белка многлобина (а); буквами обозначены а-спиральные 
участки; схема канала для диффузии лиганда в миоглобине (б); про­
никновение лиганда через флуктуирующую щель, образованную 
аминокислотными группами (в).





Нативная третичная структура белка
Н.К. Наградова, 1996 г.
зо
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П реимущ ества субъединичного строения белков
1. наличие субъединичной структуры позволяет «экономить» гене­
тический материал. Для олигомерных белков, состоящих из иден­
тичных субъединиц, резко уменьшается размер структурного гена 
и соответственно длина матричной РНК;
2. при сравнительно небольшой величине цепей уменьшается влия­
ние случайных ошибок, которые могут возникнуть в процессе 
биосинтеза белковых молекул. Кроме того, возможна дополни­
тельная выбраковка «неправильных», ошибочных полипептидов в 
процессе ассоциации субъединиц в единый комплекс;
3. наличие субъединичной структуры у многих белков позволяет 
клетке легко регулировать их активность, например, путем сме­
щения равновесия ассоциация -  диссоциация в ту или иную сто­
рону;
4. субъединичная структура облегчает и ускоряет процесс молеку­
лярной эволюции. Мутации, приводящей лишь к небольшим кон- 
формационным изменениям на уровне третичной структуры за 
счет многократного усиления этих изменений при переходе к чет­
вертичной структуре, могут способствовать появлению у белка 
новых свойств. 31
Ш апероны
Специальные белки, увеличивающие эффективность сворачи­
вания полипептидной цепи в нативную конформацию -  «молекуляр­
ные шапероны» (английское слово chaperone близко по смыслу к 
слову «гувернантка»)
• Основная функция -  обеспечение правильного характера свора­
чивания полипептидных цепей в нативную структуру.
• Они удерживают частично развернутый белок, способствуют 
его переносу в разные субклеточные образования, а также создают 
условия для его эффективного сворачивания.
Все шапероны являются так называемыми «белками теплового 
шока», синтез которых резко увеличивается в стрессовых для клетки 
ситуациях. Поэтому сокращенное название этих белков -  hsp (heat 
shock proteins).
• Классификация шаперонов основана на величине молекулярной 
массы составляющих их полипептидных цепей (субъединиц), кото­
рая варьирует от 10 кДа (килодальтонов) (для белка hsp 10) дл 90 
кДа(для белка hsp 90) и выше. По характеру выполняемых этими 
белками функций их можно разделить на два больших семейства -  
шапероны, или hsp 70, и шаперонины, к которым относятся hsp 60 и 
hsp 10.
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Ш апероны, удерж иваю щ ие белки  
в развернутом состоянии
• Связываясь с отдельными участками «опекаемой» ими полипеп- 
тидной цепи, молекулы hsp 70 образуются прочные комплексы, 
удерживающие цепь в развернутом состоянии.
• Прочно фиксированная на шаперонах полипептидная цепь не 
способна к сворачиванию в нативную структуру, так как не облада­
ет необходимой для этого подвижностью. Главная функция hsp 70 
состоит в удержании вновь синтезируемых белков от неспецифиче­
ской агрегации и в их передаче другому «Белку-помощнику», ша- 
перонину.
• В клетках эукариот шапероны выполняют также важную роль в 
транспорте белков через мембраны митохондрий, хлоропластов и 
эндоплазматического ретикулума.
• Прочность связывания шаперона с полипептидной цепью опре­
деляется способностью шаперона связывать АТФ, в определенных 
условиях осуществлять его гидролиз и изменять прочность взаимо­
действия с полипептидной цепью в зависимости от природы свя­
занного нуклеотида (АТФ или АДФ)._________________________33_
Ш аперонины
Шаперонины, обеспечивающие эффективное сворачивание 
белков, представляют собой сложные олигомерные структуры. Наи­
более изученные hsp60 митохондрий, а также клеток Е. coli, по­
строены из 14 субъединиц, организованных в два семичленных 
кольца, лежащих одно под другим. В центре построенного таким об­
разом цилиндра имеется полость — канал (диаметром 45 ангстрем), в 
котором и происходит сворачивание полипептидной цепи, перешед­
шей на шаперонин с шаперона hsp70. hsplO — маленький белок, так­
же образующий олигомерную структуру -  кольцо из семи субъеди­
ниц, способное, как «шапочка», прикрывать вход в канал молекулы 
шаперонина после того, как туда попадает полипептидная цепь.
Создав шаперонины, природа нашла элегантный способ обес­
печить сворачивание белка в условиях, исключающих его агрегацию 
с другими белками внутри клетки. Действительно, попадая в цен­
тральный канал молекулы шаперонина, единичная полипептидная 
цепь оказывается полностью изолированной и получает возможность 
реализовывать медленные стадии сворачивания с очень высоким вы­
ходом нативного белка.
Связывание развернутого белка с шаперонином и его отщеп­
ление регулируются АТФ-азной активностью шаперонина.
34
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Роль АТФ  в сворачивании белков
■  ош и ( Ц  Ог»К A O fpg
26
Н.К. Наградова, 1996 г.
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hsp GO
Структура шаперонина hsp60 и его кофактора hsplO. На схеме 
показано проникновение полипептидной цепи в центральный канал 
молекулы hsp60, сопровождающееся присоединением hsplO и за­
крыванием входа в канал.
1 2 3 4 5 6 7
Модель сворачивания белка с участием шаперонинов. Овальная 
фигура обозначает структурное состояние шаперонина hspóO с сильным 
сродством к развернутому белку, прямоугольная фигура -  состояние, в 
котором шаперонин такой белок не связывает. Вверху показан hsplO, ко­
торый диссоциирует по окончании сворачивания. 1 -  Белок в состоянии 
«расплавленной глобулы» связан с гидрофобными участками «стенок» 
центрального канала молекулы шаперонина. Это взаимодействие стиму­
лирует присоединение АТФ, в результате которого структура шаперонина 
меняется (гидрофобные участки «стенок» экранируются), и белок осво­
бождается, переходя в центральный канал (2). Спонтанное сворачивание 
белка продолжается до тех пор, пока не произойдет гидролиз АТФ и пе­
реход шаперонина в состояние, способное связывать частично разверну­
тый белок (3). Стадии 1,3 и 5 различаются количеством «развернутых» 
участков структуры белка, взаимодействующих со «стенками» централь­
ного канала. Стадия 7: нативный белок, не способный связываться с ша- 
перонином, выходит наружу.
Н.К. Наградовя, 1996 г.
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Общ ие свойства ферментов и неорганических  
катализаторов
1. Подчинение закону действующих масс.
2. Не сдвигают подвижного равновесия реакции, т.е. 
ускоряют как прямую, так и обратную реакцию.
3. Влияют только на скорость химических реакций.
4. Выходят из реакции в неизменном виде.




1. Ферменты действуют в мягких условиях внутренней 
среды организма.
2. Ферменты чувствительны к действию денатурирующих 
агентов.
3. Высокая эффективность ферментов.
4. Катализаторы всегда проявляют максимальную актив­
ность, активность ферментов регулируется.
5. Активность ферментов регулируется на генетическом 
уровне, а также низкомолекулярными соединениями — 
эффекторами.
Отличия ферментов от неорганических
катализаторов
Виды  специфичности фермента по отношению  
к субстрату
1. Абсолютная -  фермент катализирует превращение 
строго определенного субстрата.
2. Относительная -  фермент катализирует превращение 
нескольких субстратов, имеющих один тип связи.
3. Относительная групповая -  фермент катализирует 
превращение нескольких субстратов, имеющих один 
тип связи, но требуются определенные атомные груп­
пировки, образующие эту связь.
4. Стереохимическая -  фермент катализирует превраще­
ние только одного стереоизомера при наличии их смеси: 
L-оксидаза превращает L-аминокислоты, но не D.
42
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Специфичность ферментов по отношению к
типу реакции
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Активный центр фермента образован:
• Простые ферменты: функциональными группами боковых 
радикалов аминокислот, сближенных в пространстве.
• Сложные ферменты: + кофактор
Пример функциональных групп активного центра:
NH2 -  лиз ОН -  сер
СООН -  глу, асп SH -  цис
Участки активного центра:
Якорный -  для фиксации субстрата 
Каталитический -  обеспечивает катализ
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Свойства активны х центров
• Это трехмерное образование, в формировании актив­
ного центра участвуют функциональные группы ами­
нокислот, линейно далекие друг от друга.
• На активный центр приходится относительно малая 
часть общего объема фермента.
• Активный центр имеет форму узкого углубления или 
щели, что создает микроокружение, благоприятное для 
катализа.
• Субстраты относительно слабо связываются с актив­
ным центром.
• Специфичность связывания субстрата зависит от стро­




Способы ускорения химических реакций
• Увеличить среднюю энергию молекул
• Снизить энергетический барьер реакции
Энергетический барьер реакции -  это значение энер­
гии, когда все молекулы взаимодействуют.
Энергия активации -  количество энергии, необходи­
мое для того, чтобы все молекулы смогли провзаимодейст- 
вовать (преодолеть энергетический барьер).
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Стадии ферментативного катализа  
Е + S ^ E S  -*■ EZ —> ЕР—*-Е + Р
I. Е + S ES -  образование фермент-субстратного ком­
плекса
1894 г. Фишер -  модель «ключ-замок». Фермент имеет окон­
чательно сформированный активный центр задолго до взаимодейст­
вия с субстратом.
Кошланд -  модель «индуцированного соответствия». Оконча­
тельное формирование активного центра происходит в момент взаи­
модействия с субстратом.
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М одель кристаллографической структуры  
гексокиназы
Biochemistry, G. Zubay. 1993
П ричины  ускорения реакции на I стадии:
1. Происходит сближение и правильная ориентация мо­
лекул субстрата в области активного центра фермента.
2. Это приводит к увеличению эффективной концентра­
ции молекул субстрата (т.е. тех молекул, которые 




II. E S — *• E Z — *"ЕР -  образование переходного со­
стояния
Причины снижения энергии активации:
1. Фермент передает часть своей энергии субстрату (ги­
потеза «дыбы»),
2. Уменьшается энергетический барьер реакции путем 
разбивки ее на ряд промежуточных стадий, каждая из 





III. ЕР—*Е + Р -  образование продукта
Фермент выделяется в неизменном количестве и каче­
стве
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Ф акторы, влияющ ие на скорость реакции
1. Концентрация субстрата
• Для участка «а» - уравнение Михаэлиса-Ментен
v w M  
К  +м
vmax -максимальная скорость 
(S) -  концентрация субстрата 
ks -  константа диссоциации фермент-субстратного комплекса
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Бриггс и Холдейн модифицировали уравнение
Михаэлиса-Ментен для всей кривой, введя
константу Михаэлиса кт
Vv _ max
“  к т
м
кт численно равна концентрации 
субстрата, при которой скорость 
реакции равна половине 
максимальной величины
К г  И v  =
V Vшах _ шах
1 +  1 ~  2
кт — это мера сродства данного субстрата к ферменту
55
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С пособы  регуляции активности ферментов
Активность ферментов, а значит и скорость химиче­
ской реакции, можно регулировать, изменяя следующие па­
раметры:
1. абсолютное количество фермента;
2. условия протекания реакции (pH, t, р), количество суб­
страта, наличие активаторов, ингибиторов;
3. каталитическую эффективность фермента.
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Абсолютное количество фермента в клетке определяется ско­
ростями его синтеза и распада.
В клетке существует два вида ферментов:
1. Конститутивные ферменты -  всегда присутствуют в клетках 
данного организма. Они являются обязательными компонен­
тами клетки, синтезируются с постоянной скоростью в посто­
янных количествах.
2. Адаптивные ферменты -  их образование зависит от условий, 
складывающихся в клетке. Среди них выделяют индуцируе­
мые и репрессируемые ферменты.
Индуцируемыми бывают ферменты с катаболической функцией 
(катаболизм -  процессы распада). Их образование может быть вы ­
звано или ускорено субстратом данного фермента.
Репрессируемыми обычно бывают анаболические ферменты 
(анаболизм -  процессы синтеза). Ингибитором (репрессором) синте­




- вещества, которые разными путями повышают способность 
ферментов ускорять реакцию.
Свойства активаторов
1. Формируют активный центр фермента (Со2+, Mg2+, Zn2+, Fe2+, 
C ir ) .
2. Облегчают образование фермент-субстратного комплекса
(Mg2+).
3. Стабилизируют нативную структуру фермента.
4. Защищают функциональные группы активного центра от по­
вреждения, например, восстанавливают SH-группы активного 
центра (глутатион, цистеин).




- это соединения, которые взаимодействуя с ферментом, пре­
пятствуют образованию нормального фермент-субстратного ком­
плекса, уменьшая тем самым скорость реакции или прекращая ее.
Ингибиторы ферментов
И н г и б и т о р ы
Неспецифические | ^ С 1^ ис[лщсские^
| Необратимые 11 Обратимые
( Конкурентные ^  ^ Неконкурентные4
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Примеры необратимы х ингибиторов
1. Ингибиторы металлосодержащих ферментов -  HCN, KCN, 
СО, NaN3 -  дыхательные яды, они стойко меняют валентность 
Fe и Си, входящих в состав ферментов дыхательной цепи, пре­
пятствуя переносу электронов на 0 2.
2. Вещества, связывающие SH-группы активного центра - моно- 
иодацетат, соединения ртути и мышьяка.
3. Вещества, связывающие ОН-группы серина в активном цен­
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Регуляция каталитической эффективности  
ферментов






Субстрат служит и эффектором
• Гетеротропные
Эффекторы не являются субстратом
69
М одели кооперативных эффектов
1. Симметричная (Моно, Уаймен, Шанжи)
2. Последовательная (Кошланд, Немети, Филмер).
Симметричная модель: каждый мультимерный фермент может 
существовать в двух разных состояниях с неодинаковой четвер­
тичной структурой, но все субъединицы в этих состояниях имеют 
одинаковую третичную структуру.
Четвертичная структура: TT, RR,
S+TT -> RR
Последовательная модель: отдельные субъединицы мультимера 
могут в одно и то же время иметь разные третичные структуры.
Четвертичная структура: TT, RR, TR
S+TT -»  TR —>RR(+)
__________  S+RR -> TR -> ТТ(-) 70
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Регуляция по типу обратной связи
Х арактерна для последовательны х реакций, при этом ка­
ж дая реакция катализируется своим  ферментом.
РАЗЛИЧАЮТ
Е, Е2 E j  Еп 
А —► В —► С —► —э Z
Конечный продукт Z обы чно не влияет на активность 
пром еж уточны х ф ерментов системы , а ингибирует ее пер­
вый ф ермент E j. Э тим обеспечивается целенаправленность 
регуляции, т.к. цель системы  состоит в образовании именно 
конечного продукта, а не пром еж уточны х соединений.
ФО РА КТ И В АН ИЯ -  активация предшественни­
ком.
Н акопление субстрата А  стим улирует его распад до 





Энзимодиагностика -  исследование ферментов в биологиче­
ских средах организма с диагностической целью.
Условно выделяют 4 группы ферментов:
1. Ферменты, широко представленные в различных органах и 
тканях. Это ферменты основных метаболических процессов, 
без которых жизнь клетки невозможна (обмен белков, жиров, 
углеводов). При повреждении мембран клеток эти ферменты 
появляются в крови. Определение повышенного количества 
этих ферментов в крови не позволяет локализовать патологи­
ческий процесс.
2. Органоспецифические ферменты преимущественно локализо­
ваны в определенных органах. Эти ферменты катализируют 
обычно реакции, обеспечивающие специфическую функцию 
данного органа. В клетках других органов этих ферментов нет 
или очень мало. Выход органоспецифических ферментов в 
кровь сигнализирует о поражении определенного органа, т.е. 
позволяет диагностировать место поражения.
3. Изоферменты.
4. Ферменты, локализованные в органеллах клеток (окислитель­
но-восстановительные в митохондриях, кислые гидролазы в 




М еханизм ы  изм енения активности  
ф ерментов в крови
Повышение активности
1. Повышение синтеза ЩФ (рахит)
2. Повышение проницаемости 
мембран
КК (прогрессирующая мышечная 
дистрофия)
АлАТ, АсАТ (вирусный гепатит)
3. Некроз клеток АсАТ, Альдолаза, КК
4. Понижение выведения ЩФ, ЛАП (закупорка желчных пу­
тей)
Понижение активности
1. Уменьшение числа клеток, 
секретирующих фермент





3. Усиление выделения фермента Церулоплазмин (нефроз)
4. Торможение активности фер­
мента





Креатин + АТФ <-> Креатинфосфат + АДФ
Фермент креатинкиназа (КК) является димером, состоящим из 
2 субъединиц. Субъединицы В (мозговая) и М (мышечная) закоди­
рованы в разных генах.
Фермент КК представлен 3 изоферментами, которые различаются 
по электрофоретической подвижности:
•  ВВ (КК-1)-мозговой, максимальное продвижение к аноду;
•  МВ (КК-2) -  сердечный, средняя подвижность;




Набор изоформ КК в разных тканях неодинаков:
•  КК-I присутствует в значительных количествах в мозге, про­
стате, желудке, легких, плаценте, щитовидной железе.
• КК-2 находится в основном в сердечной мышце (25-46% от 
общей активности фермента), в скелетной мышце (5%).









Орган, при повреждении ко­
торого содержание фермента в 
крови увеличивается
ЛДГ1.2 Миокард
л д г з Легкие








Наследственные энзимопатии -  заболевания, свя­
занные с наследственными дефектами ферментов. Измене­
ния при этом могут быть двух типов:
1. связанные с образованием избытка субстрата реакции 
или его предшественников. Например, накопление и 
выделение галактозы при дефекте фермента, превра­
щающего галактозу в фруктозу - галактоземия;
2. связанные с недостаточностью образования продуктов
измененной химической реакции. Этот тип сопровож­
дается клиническими проявлениями. В этой фазе 




- это ферменты, связанные с твердым носителем или спрятан­
ные в полимерную капсулу.
Преимущества иммобилизованных ферментов:
Л е гк о
о тд е л я ю тс я  от 
р е а к ц и о н н о й  
с р е д ы , м о ж н о  
и с п о л ь зо в а ть  
п о в то р н о , 
п р о д у кт  не 
з а гр я зн е н  
ф е р м е н то м
Ф ер м ен тати в­
ный процесс  
м ожно вести  
непреры вно
П овы ш ается  
стабильность  
ф ерм ента, 
инактивация  
ф ерм ента  
зам едляется в 
сотни, ты сячи и 
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Тромбоз сосудов Рассасывание уже
образовавшихся
тромбов









































Расположение компонентов мембраны  
(структурная ассиметрия)
• углеводы -  только на наружной стороне мембраны
• фосфатидилхолин, сфингомиелин -  в основном в на­
ружном молекулярном слое
• фосфатидилсерин, фосфатидилэтаноламин - преиму­
щественно во внутреннем слое





Название липида Г идрофобные Г идрофильные
Фосфоглицериды Цепи жирных кислот Фосфорилированный
спирт
Сфингомиелины Цепь жирной кисло­




Гликолипиды Цепь жирной кисло­
ты и углеводородная 
цепь сфингозина
Углеводы
Холестерин Скелет ОН при С-3
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Ж идкостность (текучесть) мембраны опреде­
ляется степенью насыщ енности жирны х кислот в 
фосфолипидах и количеством холестерина.
Текучесть ниже (или мембрана более жест­
кая), чем выше насыщ енность жирны х кислот и 




Ф ерменты -  маркеры мембран
Мембрана Фермент
Плазматическая 5’нуклеотидаза, аденилатцикла- 
за, ГГТ (гаммаглютамилтранс- 
фераза)
Эндоплазматический ретикулум Г люкозо-6-фосфатаза










плазматической мембраны клетки 89
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Схема основны х видов  
диф ф узии через мембрану
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П римеры  переносчиков
К ам алообраи ш атели  
- i  рамш щ дин А
Ф орм ир ую т
канал,
п р о ш и ы ва ю щ н н  
м ембрану. 
С ти м ул яц и я 
тр ан см ем б р ан н ого  
тр ан сп о р та 
не соп р яж ен а 
с  дви ж ен и ем  
с а м о ю  п ереносчи ка
Транспортны е
антибиотики:
Д ви гаю тся  
сам и  с
пер ен оси м ы м
соединением
П одвиж ны е перенос^пш !f 




Строение Na+, К+ АТФ-азы
Тетрамер а2р2 Мм 270 кДа. Участки связывания на
а субъединице:
- для АТФ, Na+(c внутренней стороны мембраны)
- для К+, стероидных ингибиторов (с внешней стороны)
93
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М еханизм переноса Na+ и К+
В н ут ренняя









© П р и с о е д и н е н и е  3 N i t  и А Т Ф  к  а  с у б ъ е д и н и ц е  в ы з ы в а е т  
а к т и в а ц и ю  А Т Ф а з ы ,  т  е .  
П р о и с х о д и т  г и д р о л и з  А Т Ф :  
А Т Ф  ■*=> Л Д Ф  + Р н
© П роисходит  ф о с ф о р и л и р о в а н и е  N a *  К * Л Т Ф -т и .
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ц ент ры  связы ва н и я  д л я  К. 
П р и со ед и нени е  К  п р и во д и т  к
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• М етаболизм -  совокупность химических фер­
ментативных превращений веществ в организме.
•  М етаболический путь -  ферментативная цепь 
химических реакций.
•  Карта метаболизма -  совокупность метаболи­















ферментативное расщепление крупных пище­
вых или депонированных молекул до более 
мелких с выделением энергии и запасанием 
ее в виде макроэргических связей.
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Стадии катаболизма
I. Распад полимеров до мономеров:
•  крахмал, гликоген —> глюкоза
• белки —> аминокислоты
• триацилглицерины —> глицерин + жирные кислоты
II. Специфические пути катаболизма мономеров с образованием об­
щих промежуточных продуктов -  ацетил-КоА, пирувата.
Примеры специфических путей катаболизма:
• окисление глюкозы до пирувата, 2 АТФ
• окислительное дезаминирование аминокислот до кетокислот 
(пирувата), ацетил-КоА и NH3, 2-3 АТФ
• Р-окисление жирных кислот до ацетил-КоА, 5 АТФ
III. Образование конечных продуктов в ходе общих путей катабо­
лизма:
• окислительное декарбоксилирование 
пирувата с образованием 
ацетилКоА, 3 АТФ, С 0 2
• окисление ацетил-КоА в цикле трикарбоновых кислот (ЦТК)
с образованием С 0 2; Н20 ; 12 АТФ
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А н абол и зм
ферментативный синтез крупных полимерных моле­




I. Третья стадия катаболизма (амфиболическая).
II. Образование мономеров по реакциям, обратным реакци 
ям катаболизма.
Параллельные катаболические и анаболические пу­
ти должны различаться хотя бы одной из фер­
ментативных реакций, чтобы регулироваться
независимо.
III. Синтез полимеров из мономеров.
61
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обмена (СО* Н*0, 
мочевина)
Функциональная активность 











1 - пищеварение; 2,4 -  катаболизм; 3 -  анаболизм; 5 -  экзергонические реакции; 
6,7 -  эндергонические реакции.
«...влияние питания является определяющим в обеспечении 
оптимального роста и развития человеческого организма, 
его трудоспособности, адаптации к воздействию различных 
агентов внешней среды, и в конечном итоге можно считать, 
что фактор питания оказывает определяющее влияние на 





Н езаменимы е компоненты
пищи не синтезируются в организме
Аминокислоты Жирные кислоты
- лей-илей - линолевая






Наруш ения структуры  питания  
в настоящ ее время
1. Избыточное потребление животных жиров.
2. Дефицит полиненасыщенных жирных кислот.
3. Дефицит полноценных (животных) белков.
4. Дефицит большинства витаминов.
5. Дефицит минеральных веществ -  Ca, Fe.
6. Дефицит микроэлементов -I, F, селена.
7. Выраженный дефицит пищевых волокон.
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П оследствия наруш ений структуры  питания  
для здоровья
1. Прогрессирующее увеличение в последние годы числа 
взрослых со сниженной массой тела и детей раннего воз­
раста со сниженными антропометрическими показателя­
ми.
2. Широкое распространение различных форм ожирения.
3. Частое выявление лиц с различными формами иммуно­
дефицитов, со сниженной резистентностью к инфекциям 
и другим неблагоприятным факторам окружающей сре­
ды.
4. Увеличение частоты алиментарно зависимых заболева­
ний:
• железодефицитные анемии;
• эндемический зоб (дефицит йода);




БАД -  биологически активные 
добавки
-  это концентраты натуральных или идентичных нату­
ральным биологически активных веществ, предназна­




-  природные компоненты пищи, такие как витамины или 
их близкие предшественники (Например, р каротины), 
полиненасыщенные жирные кислоты семейства омега-3 
(ПНЖК), некоторые моно- и дисахариды; пищевые во­
локна (целлюлоза, пектины) и др.
Использование БАД и нутрицевтиков позволяет:
• Ликвидировать дефицит эссенциальных пищевых ве­
ществ.
• Индивидуализировать питание конкретного здорового 
человека в зависимости от потребностей, физиологиче­
ского состояния, пола.
• Удовлетворить изменения физиологических потребно­
стей в пищевых веществах больного человека.
• Повысить неспецифическую резистентность организма 
к воздействию неблагоприятных факторов внешней 
среды.
• Ускорить и усилить связывание и выведение ксенобио­
тиков из организма.
• Направленно изменить обмен токсических веществ.




Примеры нутрицевтиков и БАД
1. Дополнительные источники белка и аминокислот (лиз)- готовые к 
употреблению смеси, содержащие высокие концентрации яичных, 
молочных и соевых белков.
Применяют:
• при уменьшении массы тела
• спортсмены с целью наращивания мышечной массы
•  зондовое питание
• дополнительное лечебное питание при хронических забо­
леваниях печени и сосудов
2. Дополнительные источники ПНЖК и фосфолипидов
Рацион здорового человека: 
необходимо ПНЖК (Об / ПНЖК СО 3 
10 1
реально до 30 1
нарушения липидного обмена
5(3) 1
Дефицит ПНЖК (О 3: линоленовая, эйкозопентаеновая, докозагек- 
саеновая кислоты.







Законы  термодинамики позволяют:
1. Предсказать направление химической реакции;
2. Выяснить, можно ли использовать данную реакцию 
для совершения полезной работы или же для осуще­
ствления реакции требуется энергия из внешнего ис­
точника.
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О сновны е начала термодинамики
Энтальпия Н -  полная энергия соединения.
Свободная энергия Гиббса G -  энергия, которая может 
быть переведена в работу.
Энтропия S характеризует меру упорядочивания системы: 
чем меньше упорядочена система, тем энтропия выше.
aG  =  А Н  -  T aS
Кб
68
А  В  л(т =  G j  -  G a
1) GB > Ga aG(+)
Свободная энергия в ходе реакции возрастает, реакция про­
текает с поглощением энергии. Следовательно, требуется 
дополнительный источник энергии — эндергоническая  
реакция.
А —ИВ Л G  =  С ж в - G a
2) GB <Ga aG (-)
Эта реакция может протекать спонтанно с выделением 
энергии -  экзергоническая реакция.
Знак (-) показывает, что в систему не нужно добавлять 
энергию.
3 )  Gb = Ga aG = О
Это равновесная реакция. in
Рассмотрим реакцию:
Реакции сопряжения могут быть 
подразделены на 2 группы:
1. Происходящие в немембранных отделах клетки;
2. Локализованные в мембранах.
118
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В немембранных процессах сопряжения основными 
аккумуляторами энергии служат макроэргические соеди­
нения.
Соединения, при гидролизе связей которых выделяет­
ся более 30,5 кДж/моль энергии, называют МАКРОЭРГИ- 
ЧЕСКИМИ.
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Все макроэргические соединения можно  
разделить на 3 группы:
1. Богатые энергией фосфаты;
2. Богатые энергией тиоловые эфиры, образуемые кофер- 
ментом А (ацетил КоА), ацилпереносящий белок, S- 
аденозилметионин и др.;
3. НАДФН2 - аккумулятор энергии электронов в цитозоле и 






С оединение G  (кД ж /м оль)
Ф осфоенолпируват -6 1 ,9
1,3-бисфосфоглицерат -5 1 ,4
Креаишфосфат -43 ,1
АТФ  ->А Д Ф  + Рн -3 0 ,5
Глю козо-1-фосфат -2 0 ,9
Глю козо-6-фосфат -1 3 ,8





Глюкоза ------------ .  > глюкозо-6-фосфат
Экзергоническая р е а к ц и я : \^
АТФ----- ► АДФ + Рн
Экзергоническая реакция:
фосфоглицерокиназа
1,3 бисфосфоглицерат---------^  ♦ 3 фосфоглицерат
Эндергоническая реакция:
АДФ + Р н — ►АТФ
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Типы фосфорилирования
1. Окислительное - свободная энергия генерируется в дыха­
тельной окислительной цепи, функционирующей в мито­
хондриях;
2. Субстратное - синтез АТФ идет за счет использования 
энергии высокоэнергетических соединений, стоящих в тер­
модинамической шкале выше АТФ;
3. Фотосинтетическое - с использованием энергии Солнца в 
процессе фотосинтеза.
Вывод: АТФ - универсальный аккумулятор энергии.
АДФ + Рн — * АТФ 123
АТФ  -  универсальны й источник энергии.
Ее энергия используется в следую щ их процессах:
1. Для синтеза биомолекул из молекул- 
предшественников небольшого размера;
2. Для выполнения мышечной (механической) работы;
3. Для переноса веществ через мембраны против гра­
диента их концентрации (первичный активный транспорт);
4. Для обеспечения точной передачи информации.
124
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Сущ ествуют 2 пути гидролиза АТФ:
1. АТФ + Н20  -*А Д Ф  + Рн;
2. АТФ + Н 20 —► АМФ + пирофосфат.
Первый путь гидролиза происходит в следующих слу­
чаях:
- для сопряженных эндергонических реакций нужно 
30,5 или меньше кДж/моль энергии;
- для обеспечения процессов, требующих намного 
больше энергии, чем 30,5 кДж/моль. При этом используется 
энергия многих молекул АТФ.
В реакциях, когда потребность в энергии лишь не­




АТФ + АМФ —► 2 АДФ
Эта реакция выполняет 3 функции:
1. Позволяет синтезировать АТФ из АДФ;
2. Позволяет превратить АМФ, образующийся в ходе ря­
да реакций активации, в АДФ;
3. В условиях снижения концентрации АТФ (накаплива­
ется АДФ), происходит повышение концентрации 
АМФ, который служит аллостерическим активатором 
ряда катаболических реакций. В результате увеличива­
ется генерация АТФ. 126
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Сопрягающ ие мембраны
Преобразование энергии в биомембранах описывается
схемой:
энергетические ресурсы —э л р 1 —эработа,
где др  I - трансмембранная разность 
электрохимических потенциалов иона I.
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Энергия дрН + может использоваться  
в следующ их процессах:
1. Обратимо превращаться в энергию АТФ (химическая 
работа);
2. Для вторичного активного транспорта через мембрану 
веществ против градиента их концентрации (осмотическая 
работа);
3. Образование теплоты при понижении температуры ок­
ружающей среды (теплопродукция);




- это совокупность всех окислительных процессов, про­
текающих в организме с участием 0 2.
Способы окисления:
I. Путем дегидрирования (0 2-акцептор Н2).
1. Отщепляемые от субстрата Н2 переносятся на атом 0 2 че- 
рез ряд переносчиков, образуется Н20 , АТФ:
SH2+...'A02 -> S+ Н20  + АТФ (тканевое дыхание)
2. Отщепляемые от субстрата водороды сразу переносятся 
на молекулу 0 7, образуя перекись, энергия выделяется в 
виде тепла:
SH2 + 0 2 —> S +Н20 2 + Q (пероксидазное окисление)
II. Путем присоединения 0 2 (оксигеназное окисление).
1. К субстрату присоединяется атом 0 2:
S + Уг0 2 -> SOH (гидроксилазное окисление)
2. К субстрату присоединяется молекула 0 2:
S + 0 2 -> S 0 2 (диоксигеназное окисление)
3. Окисление с участием свободных радикалов 0 2 (активных 




1) Извлечение энергии из различных соединений (тканевое 
дыхание);
2) Разрушение или обезвреживание ксенобиотиков (перок- 
сидазное, окисигеназное окисление);
3) Биосинтезы (гидроксилазное);




Характерны е черты тканевого дыхания
1. Это часть биологического окисления, где субстрат окис­
ляется путем дегидрирования, акцептором водорода служит 
кислород, в результате образуется вода, проходит в мито­
хондриях.
2. Водород в виде восстановительных эквивалентов пере­
носится на кислород через дыхательную цепь.






S„ -»  НАД ФМН -> кофермент Q - > B - » c , - > c - > a a 3-> Уг 0 2
Неполная
(укороченная; УДЦ)
Sx -> ФАД —
Типы окисляемы х субстратов
1. Углеводородные (сукцинат, ацил-Ко А). Средняя энергия окис­
ления пары электронов этих субстратов 150 кДж/моль. Это 
меньше, чем энергия окисления пары электронов в системе 
НАДТНАДН (200 кДж/моль). Поэтому НАД-зависимые дегид­
рогеназы не могут участвовать в окислении этих субстратов. 
Они окисляются ФАД-зависимыми дегидрогеназами, т.е. в 
укороченной дыхательной цепи.
2. Спиртовые (лактат). Средняя энергия отщепления пары элек­
тронов = 200 кДж/моль. Окисляются НАД-зависимыми дегид­
рогеназами, т.е. в полной дыхательной цепи.
3. Альдегидные (3-фосфоглицериновый альдегид), энергия отще­
пления пары электронов 250 кДж/моль. Это больше, чем тре­
буется для окисления НАД-зависимыми дегидрогеназами, по­
этому при их окислении образуется не только НАДН, но и 





2. ФМН -  зависимые дегидрогеназы;
3. Убихинон (кофермент Q);
4. Цитохромы.
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Участники полной дыхательной цепи:









Связь гема с белковой частью цитохромов проис­
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Ф ерментные комплексы цепи переноса 
электронов
мембранное пространство
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Синтез АТФ из АДФ и фосфорной кислоты, который 
происходит с использованием энергии, освобождающейся 
при окислении веществ и сопряжен с переносом электронов 
по дыхательной цепи, называется окислительным фосфори­
лированием.
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АДФ + Рн -► АТФ
Окислительное фосфорилирование было открыто  
в начале 30-х годов XX в.
Энгельгардтом.
Коэффициент окислительного фосфорилирования - это 
отношение количества неорганического фосфата, потреб­
ляемого в процессе дыхания, к количеству кислорода: Р/О, 
т.е. К показывает число молей АТФ, образующихся из АДФ 
и Рн на 1 грамм-атом поглощенного 0 2.
Предложен в 1939г. Белицером.
Участки сопряжения в ПДЦ
1. Между НАДИ и ФМН-зависимой дегидрогеназой (ком­
плекс I);
2. Между цитохромами "в" и "с" (комплекс III);
3. Между цитохромоксидазой и кислородом (комплекс IV).
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Сопряжение дыхания и синтеза АТФ
К П Д полной дыхательной цепи
Энергия окисления субстрата -  220 кДж/моль
Синтез АТФ : 30,5 * 3=91,5 кДж/моль
30,5 кДж/моль - нужно для синтеза 1 АТФ;
3 - количество синтезируемой АТФ в ПДЦ
91,5 х 100




Гипотезы механизма окислительного 
фосфорилирования
1. Гипотеза химического сопряжения (Липман, Слейтер, Ле- 
нинджер). Она рассматривает окислительное фосфорилирова­
ние по аналогии с субстратным фосфорилированием.
1 участок: НАДН + ФМН —>ФМН2 + НАД+
НАДН + X -> НАД+ +ХН2 
ХН2 + Н3Р04 -> Х Н 2Н3Р04 
х н 2н 3р о 4 + ФМН -> Ф М Н Н 2 + Х~Н3Р04 
Х~Н3Р04 + АДФ -> Х  + АТФ 
М акроэрг передается на АДФ и образуется АТФ.
Еок -:► Е маКР — >  ЕАТф
2. Механохимическая или конформационная (Грин, Бойер, 60- 
е годы). Согласно этой гипотезе в процессе переноса протонов 
и электронов изменяется конформация белков - ферментов. 
Они переходят в новое, богатое энергией конформационное 
состояние, а затем при возвращении в исходную конформацию 
отдают энергию для синтеза АТФ:
Еок -> Е конф .сдвиг —> ЕАТФ
3. Хемиосмотическая гипотеза М итчелла. Гипотеза опирается 
на следующие положения:
1. Внутренняя мембрана митохондрий обладает высоким элек­
трическим сопротивлением и очень низкой проницаемостью 
для протонов и гидроксид- ионов.
2. В ходе дыхания протоны скапливаются в межмембранном 
пространстве, т.е. возникает электрохимический потенциал.
3. Протоны могут вернуться в матрикс только через канал АТФ- 
синтазы. В этот момент происходит разрядка мембраны и син­
тез АТФ.




Перенос электронов с окисляемых 
субстратов на ю клород (дыхание)
Перенос протонов из матрикса митохондрий в межмембранное 
пространство и образование трансмембранного 
электрохимичемгого потенциала
Синтез АТФ за счет потока протонов из межмембранного 
пространства в матрикс
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Схема расположения Н+АТФсинтазных комплексов в мембранах 
хлоропластов (а) и митохондрий (б)
87
Конкретная роль АТФ -азы  заклю чается  
в следующем:
1. Перенос протонов из ММП в матрикс осуществляется 
субъединицей F0.
2. Гидролиз АТФ осуществляется субъединицей F].
3. Синтез АТФ осуществляет комплекс F0 - Fb
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3) Субстратов фосфорилирования, т.е. АДФ и Рн.
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Состояния ды хательной цепи
1. Нет субстратов окисления и субстратов фосфорилиро­
вания. Скорость дыхания очень низкая.
2. Нет субстратов окисления, а субстратов фосфорилиро­
вания достаточно. Дыхание ограничено.
3. Активное дыхание. В избытке субстраты окисления и 
фосфорилирования. Скорость дыхания высокая. Проис­
ходит синтез АТФ. В результате уменьшается содержа­
ние АДФ и дыхание переходит в состояние 4.
4. Состояние дыхательного контроля. Когда весь АДФ 
превратится в АТФ, дыхание затормозится. На сопря­
гающей мембране накапливается ЭХП, т.к. мембрана не 
может разрядиться из-за отсутствия АДФ. Мембранный 
потенциал препятствует движению электронов по дыха­
тельной цепи, т.е. прекратится и окисление субстратов. 
Возврат в состояние 3 (активное дыхание) возможен при 
расходе АТФ и увеличении концентрации АДФ.
5. Нет 0 2 - дыхание прекращается (анаэробиоз).
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Действие разобщ ителей
При действии разобщителей (лекарственные препараты - ами- 
нобарбитап, валиномицин, 2,4-динитрофенол, продукты жизнедея­
тельности микробов) более 60% энергии окисления идет на образо­
вание тепла —» гипертермия.
Существуют эндогенные разобщители - фенолы, ненасыщен­
ные жирные кислоты, и их пероксиды.
Разобщение окисления и фосфорилирования наблюдается при 
действии экстремальных температур, радиации.
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Причины  развития гипоэнергетических  
состояний:
1) Нарушена доставка субстратов окисления (голод);
2) Нарушено поступление 0 2 (гипоксия):
- снижение концентрации кислорода в воздухе;
- нарушения работы сердечно-сосудистой и дыхательной сис­
тем, которые обеспечивают доставку кислорода к клеткам;
- анемия различного происхождения.
3) Повреждение внутренней мембраны митохондрий (или дей­
ствуют разобщители).
4) Различные типы гиповитаминозов — нехватка витаминов РР, 





Тканевое дыхание, происходящее без сопряжения с окис­
лительным фосфорилированием, называется свободным.
Свободное дыхание участвует:
1) в терморегуляторном образовании теплоты,
2) в образовании или разрушении метаболитов,
3) детоксикации ксенобиотиков. 160
Первично не сопряженные ды хательны е 
системы
Пероксидазный путь окисления
- это окисление субстрата путем дегидрирования, водород 
сразу переносится на кислород с образованием перекиси - Н20 2.
SH2 + 0 2 -> S + Н20 2 + Q
Оксигеназный путь окисления
Оксигеназы подразделяются на 2 подгруппы.
1. Диоксигеназы (кислород-трансферазы, истинные оксигена­
зы). Катализируют включение в молекулу субстрата обоих атомов 
молекулы 0 2.
Например: гомогентизатоксигеназа катализирует разрыв
ароматического кольца гомогентизиновой кислоты. При врожден­
ном дефекте данного фермента в моче больного накапливается го- 
могентизиновая кислота. Она под действием воздуха окисляется в 
пигмент черного цвета - алкаптон, алкаптонурия (моча черного 
цвета).
2. Монооксигеназы (оксидазы со смешанной функцией, гид- 
роксилазы). Эти ферменты катализируют включение в субстрат 
только одного из атомов молекулы кислорода. Другой атом кисло­
рода восстанавливается до воды. Для этой цели необходим допол­
нительный донор водорода (косубстрат).




1. Неполярный окисляемый субстрат;
2. Кислород;
3. Дополнительный субстрат (косубстрат) - донор водо­
рода - НАДФН2;
4. ЦиТОХрОМЫ Р4 5 0 *
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Для работы монооксигеназной системы необ­
ходимы следующие основные компоненты:
Образование свободных радикалов
0 2 +  ё  —► 0 2~* суп ер о кси д н ы й  
07+ Н+ —► Н 0 2* п ер о кси д н ы й
о ~ '+  но;+ 1Г — н2о2+ о2 
о2*+н 2о 27 ^  о2+он + ОН*
Fe3+ Fe2+
0 2+ F e3+ —► 0 2 + F e2+
Н20 2+ F e2+“ ^ F e3+ ОН +  ОН* ги д р о кси д н ы й
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I стадия - инициация (образование свободного липид­
ного радикала R* из предшественника):
R H +  X * ----------------► R *+XH
Стадии пероксидации жирной кислоты
где RH - ненасыщенная жирная кислота, входящая в со­
став триацилглицеринов, фосфолипидов, эфиров холестери­
на; X* - первичный свободный радикал.
I стадия пероксидации может быть представлена в сле­
дующем виде:
Г -XI
/ = \ / =у ^ =\
Н И н
RH
Образуются так называемые коньюгированные диены и 
триены, определение которых иногда проводят для оценки 
интенсивности перекисного окисления липидов (ПОЛ).
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II стадия -  развитие цепных реакций.
Образовавшийся липидный радикал (R*), быстро реагирует с 
молекулярным кислородом.
Стадии пероксидации жирной кислоты
R* + 0 2 -------------*■ R - ОО*
R - ОО* + R H -------- ► R - ООН + R" и т.д.
Часть липидных гидроперекисей подвергается распаду, давая 
образование различных альдегидов, в том числе и малонового. Оп­
ределение последнего часто используют для оценки пероксидации в 
целом.
Другая часть гидроперекисей образует свободные радикалы:
R ООН -----------► R- О* + НО*
R -  О О Н + FeJ+-----------► R - О* + НО" + Fe3+
Последние вступают во взаимодействие с новыми порциями 
жирных кислот, придавая цепной реакции лавинообразный характер. 
Считается, что именно гидроперекиси жирных кислот (R-ООН) яв­
ляются главным пусковым механизмом пероксидации. Развитию 
процесса способствует наличие ионов двухвалентного железа и дру­
гих переходных металлов, например, меди.
165
94
Заболевания, в возникновении  
которы х участвую т радикалы кислорода
• Атеросклероз (коронарные, церебральные, ренальные, кишеч­
ные, периферические нарушения кровоснабжения)
• Сахарный диабет и диабетическая ангиопатия
• Легочные заболевания (хронический обструктивный бронхит, 
бронхиальная астма, эмфизема)
• Ревматико-воспалительные и дегенеративные заболевания сус­
тавов
• Катаракта






- это систем а защ иты  организм а от токсического  дей ­
ствия кислорода.
А О С вклю чает ф ерментативны е и неф ерм ентативны е 
компоненты .
Ферментативные: ферменты супероксиддисмутаза, пе- 
роксидаза, каталаза.
Супероксиддисмутаза
- высокоактивный фермент, присутствующий во всех 
клетках, она инактивирует супероксидные радикалы.
О2 ■+■ О2 + 2Н —> Н2О2 ■+■ О2
Образующаяся токсичная перекись обезвреживается в 
дальнейшем ферментами каталазой или пероксидазой.
Глутатионпероксидаза катализирует реакцию:
Н20 2 + 2Н8-глутатион -» Н20  + S - Г
s-r
Каталаза:




1) витамин Е - содержится в липидной фазе мембраны. 
Это жирорастворимый витамин. Он способен отдавать 
свой водород на перекисный радикал жирной кислоты, 
прерывая тем самым цепную реакцию ПОЛ;
2) водорастворимые соединения - аскорбиновая кислота, 
ураты;
3) биорегуляторы - тироксин, стероидные гормоны;
4) соединения с SH-группой - глутатион, цистеин;
5) комплексоны - связывающие Fe.
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Неферментативная система защиты
Все антиоксиданты по механизму действия  
можно разделить на 2 группы:
1. Действуют на стадии инициации ПОЛ (превентивные) 
- каталаза, пероксидаза, комплексоны.
2. Прерывают цепные реакции ПОЛ - супероксиддисму- 
таза, витамины С, Е, ураты.
по
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Вишня, папайя, апельсины, арбуз, капуста, 




Зародыши пшеницы, миндаль, фундук, 
майонез, масло из семян хлопчатника, под­




Темно-зеленые и желто-оранжевые овощи и 
фрукты: морковь, пресный картофель, то­






1. Утилизируется микрофлорой кишечника и поддержи­
вает ее нормальный состав.
2. Адсорбирует воду и удерживает ее в полости кишеч­
ника.
3. Увеличивает объем каловых масс.
4. Нормализует давление на стенки кишечника, стимули­
рует перистальтику.
5. Увеличивает содержание хенодезоксихолатов в желчи.
6. Связывает некоторые токсические вещества, образую­
щиеся в кишечнике, а также адсорбирует радионукли­
ды.
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М еханизмы  трансмембранного  
переноса глюкозы
1. Транспорт моносахаридов из просвета кишечника в энтероциты 
осуществляется путем облегченной диффузии и активного 
транспорта. При активном транспорте глюкоза и Na+ переносят­
ся вместе (симпорт). Вначале Na+ покидает клетку при участии 
Na+K+-Hacoca (первично-активный транспорт). Созданный гради­
ент концентрации Na+ далее используется для транспорта глюко­
зы (вторично-активный транспорт). Следовательно, чем больше 
градиент Na+, тем больше поступление глюкозы. Если концен­
трация Na+ во внеклеточной жидкости уменьшается, транспорт 
глюкозы подавляется.
2. Глюкоза из энтероцита затем перемещается во внеклеточную 
жидкость и далее в кровь с помощью облегченной диффузии. 
Поступающая из кишечника глюкоза с кровью воротной вены 
попадает в печень, где часть ее задерживается, а часть через об­
щий кровоток попадает в клетки других органов и тканей.
3. Потребление глюкозы клетками из кровотока происходит также 
путем облегченной диффузии при участии специальных белков- 
транспортеров. Следовательно, скорость трансмембранного по­
тока глюкозы зависит только от градиента ее концентрации. Ис­
ключением являются клетки мышц и жировой ткани, где облег­
ченная диффузия регулируется инсулином. В отсутствии инсу­
лина плазматическая мембрана этих клеток непроницаема для 
глюкозы, т.к. в ней нет белков-переносчиков для глюкозы.
4. В клетки печени глюкоза проходит при участии ГЛЮТ-2, неза­
висимого от инсулина. Хотя инсулин и не влияет на транспорт 
глюкозы, он усиливает приток глюкозы в гепатоцит в период 
пищеварения косвенным путем, индуцируя синтез глюкокиназы 
и ускоряя тем самым фосфорилирование глюкозы.
5. Транспорт глюкозы из первичной мочи в клетки канальцев почек 
происходит путем вторично-активного транспорта. Благодаря 
этому глюкоза может поступать в клетки канальцев даже в том 
случае, если ее концентрация в первичной моче меньше, чем в 
клетках. Глюкоза реабсорбируется из первичной мочи почти 
полностью (на 99%) в конечной части канальцев.
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Типы ГЛЮ Т
Белки-переносчики (транспортеры глюкозы -  ГЛЮТ) 
обнаружены во всех тканях. Существует 5 типов ГЛЮТ.
ГЛЮТ-1 служит для обеспечения стабильного потока 
глюкозы в мозг. В других тканях он поставляет глюкозу в 
клетки, когда они находятся в состоянии покоя.
ГЛЮТ-2 обнаружен в клетках органов (печень, энте- 
роциты, Р-клетки островков Лангерганса).
ГЛЮТ-3 обладает большим, чем ГЛЮТ-1, сродством 
к глюкозе. Он также обеспечивает постоянный приток глю­
козы к клеткам нервной ткани.
ГЛЮТ-4 -  главный переносчик глюкозы в мышцах и 
адипоцитах.
ГЛЮТ-5 встречается главным образом в клетках тон­
кой кишки. Его функции известны недостаточно.
Все типы ГЛЮТ могут находиться как в плазматиче­
ской мембране, так и в цитозольных везикулах. В отсутст­
вии инсулина ГЛЮТ-4 (и в меньшей мере ГЛЮТ-1) почти 
полностью находится в цитоплазме. Инсулин вызывает пе­
ремещение везикул, содержащих ГЛЮТ, к плазматической 
мембране и их слияние с ней, после чего возможен облег­
ченный транспорт глюкозы в эти клетки. После снижения 




Все углеводы  тканей условно делят  
на 2 группы:
1. Углеводы с преимущественно энергетической функцией.
Глюкоза при полном окислении 1 молекулы дает 38 молекул 
АТФ. Из нее образуются все другие углеводы организма, кроме ас­
корбиновой кислоты.
Гомополисахариды (крахмал в растениях, гликоген в живот­
ных клетках) состоят из остатков аД-глюкозы, соединенных а(1-4)- и 
в местах ветвления а(1-6)-гликозидными связями. Откладываются в 
цитозоле в виде гранул и несут функцию резерва энергии.
2. Углеводы с преимущественно структурной функцией.
Гликопротеины и гликолипиды входят в состав мембран кле­
ток и участвуют в специфических взаимодействиях (например, яв­
ляются рецепторами).
Гликозамингликаны входят в состав соединительной ткани. 
Некоторые из них (гепарин) выполняют регуляторную функцию.
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Источники и пути расходования глюкозы  
Источники:
1. Пища;
2. Распад резервного полисахарида гликогена;
3. Синтез глюкозы из неуглеводных предшественников 
(главным образом из гликогенных аминокислот -  глюконео- 
генез).
Пути расходования:
1. Образование энергии при аэробном и анаэробном 
окислении глюкозы;
2. Превращение в другие моносахариды;
3. Превращение в гликоген и гетерополисахариды;
4. Превращение в жир, некоторые аминокислоты и дру­
гие соединения. 178
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I стадия -  распад полимеров до мономеров, включает 
переваривание углеводов в желудочно-кишечном тракте и 
расщепление гликогена в клетках органов.
II стадия -  специфический путь катаболизма глюкозы 
до пирувата в аэробных условиях или лактата в анаэробных 
условиях.
III стадия -  общие пути катаболизма:




Катаболизм глюкозы в аэробных условиях
1) Специфический путь катаболизма глюкозы до образо­
вания пирувата (аэробный гликолиз);
2) Общий путь катаболизма -  окислительное декарбокси­
лирование пирувата с образованием ацетил-КоА, кото­
рый вступает в цикл трикарбоновых кислот и сгорает 
до С 02 и Н20;




Протекает в цитозоле, включает 10 реакций аэробного 
и анаэробного гликолиза.
1. Фосфорилирование глюкозы ферментами: неспеци­
фической гексокиназой (во всех органах) и специфической 
глюкокиназой (печень). Km для гексокиназы 1СГ5 м (высо­
кое сродство), а для глюкокиназы КГ3 м (низкое сродство). 
Высокая Km глюкокиназы печени дает возможность мозгу и 
мышцам первыми использовать глюкозу при ограниченном 
ее поступлении. Реакция необратима, идет с затратой АТФ. 
Оба фермента требуют наличие Mg2+ или Мп2+.
Специфический путь катаболизма глюкозы
2. Изомеризация глюкозо-6-фосфата во фруктозо-6- 
фосфат, фермент фосфогексоизомераза. Реакция обратима.
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3. Фосфорилирование фруктозо-6-фосфата в фруктозо- 
1,6-бифосфат, фермент фосфофруктокиназа. Реакция необ­
ратима, требует АТФ, Mg2”. Это самая медленная реакция 
специфического пути катаболизма глюкозы, а поэтому ли­
митирует скорость всего процесса.
сиг0Р03н2 CIIiOH cii2opo3h2 
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4. Расщепление фрутозо-1,6-бифосфата на 2 фосфот- 

























5. Изомеризация триозофосфатов. Фермент триозо- 
фосфатизомераза. Равновесие сдвинуто в сторону диокси- 
ацетонфосфата -  его образуется 95% и 5% -  3- 
фосфоглицеринового альдегида.
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6. Окисление 3-фосфоглицеринового альдегида
1 1 ,0 .
2 С
Н С - ОН  -^^-фериент-ИАД
СП20 Р 0 3П2
3-ФГА
( Н )  (iw
C S —фсрмснт-НАД
► 2 II-Ć -0 II - ..... ..
I
CII2 OPO3 II2
форматcyin i pimii.iii комплекс 
(шополуацсгл.ть)
о х О
С ~  S—фср.мснг-—ПАДИ С ~  S- фермент-— НАД
J  Н -С -О Н  2 н а д  m  t 2 Н -С -О Н  +2ИАД1Г




С ~ S фермент—НАД С О ~ РО3Н2
2 Н-С-ОН +2II3PO4 ---------- *2 НСОН
СН20Р03Н 2 HS фермент НАД- СН20Р03Н2
1. л - Ó И п|нм'ф ОГЛ И Ц ер Ii Н«Hi: 1Я
кне.ютп (L.VlnM'K)
7, Фермент фосфоглицераткиназа обеспечивает суб­
стратное фосфорилирование, т.е. перенос остатка фосфор­
ной кислоты с 1,3-дифосфоглицерата на АДФ с образовани­
ем АТФ.
Я
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8. Перенос фосфата из первого положения во второе. 
Фермент фосфоглицератмутаза, необходимы Mg2+.
соон соон
i ф о с ф о гл и ц е р а тм у та за  I
2 Н С -О Н  2 Н -С  0 Р 0 3Н2
СН20 Р 0 3Н2^  СН2ОН
3-ф<К'ф|Н.|ШН-р1111<иса|| 2-фосфог.|||ЦГ|>|Ш<ш:1>|
кис. ю т  к и с л о та
9. Енолизация. Фермент енолаза. Требует обязательно­
го присутствия ионов Mg2+, Мп2+. Происходит отщепление 
воды.
СООН
2 н с - о - р о 3н 2
СН2ОН
2-<|ннфо|1111Н]>11110В;1Н 
K in m i i i
- г и г а
енолаза
СООН
*~2 С О ~ Р 0 3Н2
u J  z
CH2
Фосфоснолинруваг
10. Образование пирувата и АТФ (субстратное фосфо­
рилирование).
СООН
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II пру ват (ПВК) 
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1) Специфические пути катаболизма с образованием 2-х
молекул пирувата:
+4 АТФ (субстратное фосфорилирование)
-2  АТФ (на фосфорилирование в 1 и 3 реакциях)
2 НАДН + Н+
2) Общие пути катаболизма:
-окислительное декарбоксилирование 2 ПВК:
2x3=6 АТФ
-цикл трикарбоновых кислот -  2 ацетил-КоА -  
2x12=24 АТФ
3) Малатный челночный механизм -  2НАДН+Н+ -  6 АТФ
Итого: 38 АТФ
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Энергетика аэробного распада глюкозы
М алатный челночный механизм
(или малат-оксалацетатный челночный механизм)
Преимущества: 1. Двусторонний. 2. Дает 3 АТФ.
































1-10 реакции специфического пути катаболизма глюкозы с об­
разованием 2-х молекул пирувата.
11. Образование лактата, и окисление цитоплазматического 
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Энергетическая ценность анаэробного 
гликолиза:
Образовалось 4 АТФ (субстратное фосфорилирование).
Расход 2 АТФ (1 и 3-я реакции фосфорилирования).
Итого: 2 АТФ
При гликогенолизе (анаэробный распад гликогена) обра­
зуется 3 АТФ, т.к. не нужно АТФ на первое фосфорилиро­




По роли распада глюкозы все ткани можно 
условно разделить на 3 группы:
1) Эритроциты (без митохондрий), “белые мышечные волокна”, 
служащие для интенсивной, кратковременной работы. Эти 
клетки плохо приспособлены для использования 0 2- Поэтому 
для получения энергии используется гликолиз (2 АТФ).
2) Нейроны, требующие больших количеств энергии, “красные 
мышечные волокна”, служащие для длительной работы. Эти 
клетки (ткани) имеют хорошее кровоснабжение (т.е. приток 
0 2). Поэтому в них происходит аэробный распад глюкозы с 
образованием 38 АТФ.
3) Гепатоциты, липоциты, клетки нейроглии. Эти клетки при не­
обходимости синтезируют липиды. Поэтому в них продукты 
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П ри поступлении этанола в организм он 
м етаболизируется, главны м образом, двумя  
ферментами:
1) в печени алкогольдегидрогеназой:
Этанол + НАД+ —» Ацетальдегид + НАДН2
2) ацетальдегид окисляется с помощью альдегидоксидазы 
до ацетил-КоА, который идет в ЦТК, что дает 12 АТФ. 
Т.е. алкоголь это очень быстрый источник энергии.
При дегидрировании этанола расходуется большое ко­
личество НАД+, что приводит к накоплению НАДН2. Это 
приводит к сдвигу 11-ой реакции анаэробного гликолиза в 
сторону образования лактата.
П ируват + НАДН2 <-» Л актат + НАД+
И сточники субстратов для глю конеогенеза:
1) При длительной физической работе -  лактат, посту­
пающий из мышц, и глицерин -  поступает из жировой тка­
ни.
2) При длительном голодании — глицерин из жировой 




Глюконеогенез проходит по реакциям, обратимым 
гликолизу, за исключением 3-х необратимых реакций: гек- 
сокиназной, фосфофруктокиназной и пируваткиназной.
1. Пируваткиназная реакция -  в ходе обратимой реак­
ции из лактата образуется пируват, который дальше должен 
превращаться в фосфоенопируват. Но фосфоенолпируват -  
это макроэргическое соединение, поэтому его образование 
из пирувата идет обходным путем в несколько стадий.
Далее идут обратимые реакции до образования фрук- 
тозо-1,6-бифосфата.
2. Фосфофруктокиназная реакция необратима, т.к. в 
ходе прямой реакции для получения фруктозо-1,6- 
бифосфата использовалась фосфофруктокиназа. В глюконе- 
огенезе нужно из фруктозо-1,6-бифосфата получить фрукто- 
зо-6-фосфат, т.е. отщепить фосфат, это делает другой фер­
м ен т- фосфатаза фруктозо-1,6-бифосфата.
3. Аналогично, необратимая гексокиназная реакция 
при образовании глюкозо-6-фосфата обращается с помощью 
другого специального фермента -  глюкозо-6-фосфатазы. 
Этот фермент есть только в печени и в почках, при этом из 
глюкозо-6-фосфата образуется свободная глюкоза.




Обходной путь превращения пирувата в фос-
фоенолпируват
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Малат поступает из митохондрий в цитозоль (малат- 
ный челночный механизм).
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Торможение анаэробного гликолиза ды ханием  
называется эффект Пастера, т.е. в присутствии Ог 
глюкоза распадается до СО 2 и Н 20  
и это дает 38 АТФ
Механизм эффекта:
1) При аэробном распаде углеводов не работает цен­
тральная реакция гликолиза, т.к. восстановленный 
НАД малатным челночным механизмом переносится в 
митохондрии и не может служить для восстановления 
пирувата в лактат.
2) В аэробных условиях образуются цитрат и АТФ, кото­
рые аллостерически тормозят активность фосфофрук- 
токиназы.
3) Дыхание подавляет гликолиз из-за конкуренции за 
АДФ между окислительным фосфорилированием в 
митохондриях и субстратным -  в цитозоле. АДФ пре­




Происходит за счет АМФ и АТФ через фермент фос­
фатаза фру ктозо-1 ,6-бифосфата (фермент глюконео­
генеза). Когда в клетке мало энергии -  накапливается АМФ 
и ингибирует фосфатазу. Глюконеогенез подавляется и весь 
фруктозо-1,6-бифосфат превращается по пути распада угле­
водов с целью продукции энергии.
Накопление АТФ активирует фосфатазу и проходят 
реакции глюконеогенеза, т.е. образуется глюкоза, а из нее 
гликоген.
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Регуляция гликолиза и глюконеогенеза
Гом еостаз глю козы
Углеводы
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П ентозоф осф атны й путь (П Ф П ) превращ ения  
углеводов
Часть глюкозы (в печени до 33%, в жировой ткани до 
20%, в эритроцитах до 10% и в мышцах менее 1%) вступает 
в пентозофосфатный путь превращения.
В пентозофосфатном пути превращения глюкозы мож­
но выделить 2 части: окислительный (А) и неокислительный 
(Б) пути образования пентоз.
А. О кислительный путь образования пентоз включа­
ет 2 реакции дегидрирования. Коферментом дегидрогеназ 
является НАДО, который восстанавливается в НАДФН2. 
Пентозы образуются в результате реакции окислительного 
декарбоксилирования.
Б. Неокислительный путь образования пентоз вклю­
чает реакции переноса 2 и 3 углеродных фрагментов с одной 
молекулы на другую. Этот путь служит для синтеза пентоз. 
Неокислительный путь образования пентоз обратим, следо­
вательно, он может служить для образования гексоз из пен­
тоз.
С помощью этого пути избыток пентоз, превышающий 
потребности клетки, может быть возвращен в фонд гексоз.
Пентозофосфатный путь образования пентоз (пути А и 
Б) может функционировать в печени, жировой ткани, мо­
лочной железе, коре надпочечников, эритроцитах, в орга­
нах, где активно протекают восстановительные синтезы, на­
пример синтез липидов.
Окислительный путь синтеза пентоз (путь А) и путь 
возвращения пентоз в гексозы (путь Б в обратном направле­
нии) вместе составляют циклический процесс (пентозофос­
фатный цикл) -  за один оборот цикла полностью распадает­
ся одна молекула глюкозы.
Суммарное уравнение пентозофосфатного цикла:
6 глюкозо-6-фосфат + 12 НАДФ —> 12 НАДФН2 + 
+ 5 глюкозо-6-фосфат + 6 С 0 2
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П ентозоф осф атн ы й  п уть  п р евр ащ ен и я  глю козы  
(общая схема)
Основные этапы процесса Ферменты
Окислительный путь образования 1. Глюкозо-6-
пентоз:
Суммарное уравнение:
Глюкозо-6-фосфат + 2 НАДФ ->
-* Рибулозо-5-фосфат + 2 НАДФН2 + 
+ 2Н2 + С 02











5 фруктозо-6-фосфат <-* 5 рибозо-5- 
фосфат
Включает реакции переноса двух и 
трех углеродных фрагментов с одной 
молекулы на другую.






тозофосфатный путь) включает все ре­
акции неокислительного пути синтеза 
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• 5 молекул фруктозо-6-фосфата из 6 молекул
глюкозо-6-фосфата
Функции ПФП:
1) синтез НАДФН2 д л я  восстановительных биосинтезов 
(жирных кислот, холестерина);
2) синтез пентозофосфатов -> нуклеотиды -» нуклеино­
вые кислоты;
3) образование моносахаридов с С3-С7;
4) в растениях -  участие в темновой фазе фотосинтеза;





1. Благодаря ветвлению создается большое количество 
нередуцирующих концевых остатков (С4). С этих кон­
цов действуют ферменты гликогенсинтазы и глико- 
генфосфорилазы. Таким образом, ветвление увеличи­
вает скорость синтеза и распада гликогена.
2. Ветвление повышает растворимость гликогена.
Клетка не способна депонировать свободную глюкозу 
по следующим причинам:
1. Гликоген -  высокомолекулярное вещество и, в отли­
чие от глюкозы, очень мало влияет на величину осмо­
тического давления в клетке. Накопление свободной 
глюкозы привело бы к повышению осмотического 
давления и, как следствие, отеку клетки.




Б иосинтез гли коген а  
(продолжение)
2. Образование а - 1,4-гликозидных связей -  удлинение 
ветвей гликогена. Для этого этапа необходимо наличие за­
травки гликогена — т.е. цепи гликогена, содержащей не ме­
нее 4-х остатков глюкозы. Фермент гликогенсинтаза при­
соединяет остаток глюкозы из УДФ-глюкозы ее С! атомом к 
С4 атому глюкозы затравки, т.е. к нередуцирующему концу.
3. Образование а-1,6-гликозидных связей (точки ветвле­
ния, образование новых цепей).
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Распад гликогена в клетках 
осуществляется двумя путями:
1. Амилолитическое расщепление менее значимо, за­
ключается в гидролитическом отщеплении концевых остат­
ков глюкозы от цепей гликогена с помощью фермента а- 
1,4-глюкозидазы (у-амилазы). При этом в цитозоле появля­
ются молекулы свободной глюкозы.
2. Фосфоролитическое расщепление гликогена имеет 
большее значение, при этом образуется фосфорилированная 
глюкоза -  глюкозо-1-фосфат. Расщепление проводит фер­








М еханизм распада гликогена
1. Фосфорилаза расщепляет a -l-4 -гликозидные связи, 
образуя глюкозо-1-фосфат, действуя с нередуцирующих 
концов ветвей гликогена до тех пор, пока на ветвях, идущих 
от точки ветвления (1-6 связь), не останется примерно по 4 
остатка глюкозы.
2. Фермент а-1,4->1,6-глюкотрансфераза переносит 
фрагмент из 3-х остатков глюкозы с одной ветви на другую.
3. Оставшийся один остаток глюкозы из бывших 4-х, 
связанный а - 1,6-гликозидной связью отщепляется гидроли­
тически с помощью деветвящего фермента.
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1. Протеинкиназа -  это фермент, фосфорилирующий 
белки за счет АТФ. Это сложный регуляторный фермент. 
Состоит из 2-х типов субъединиц: две рецепторные R и ка­
талитические С. Рецепторная часть является ингибитором 
фермента. Комплекс C-R неактивен. Активатором является 
цАМФ. Он соединяется с рецепторными субъединицами и 
освобождает каталитические, которые образуют активный 
фермент. В мышцах протеинкиназа может активироваться 
ионами Са2+.
2. Протеинфосфатазы обеспечивают отщепление 
фосфата от фосфорилированных форм ферментов, т.е. про­
водят дефосфорилирование.
3. Фосфорилаза -  расщепляет гликоген. Неактивная 
форма фермента «Ь» состоит из нефосфорилированных ди­
меров. Под действием фермента киназа фосфорилазы при 
участии АТФ переходит в активную форму «а». Активная 
форма -  это фосфорилированный тетрамер. Дефосфорили­
рование, т.е. переход в неактивную форму происходит с по­
мощью фермента протеинфосфатаза.
4. Гликогенсинтаза -  синтезирует гликоген, образуя 
а-1,4-гликозидные связи. Неактивная форма -  тетрамер 
фосфорилированный, обозначается буквой D (D -  dependent, 
зависимая активность, зависит от наличия глюкозо-6- 
фосфата). Активная форма I (I -  independent, активна и в от­
сутствие глюкозо-6-фосфата) образуется из D при дефосфо­
рилировании под действием протеинфосфатазы. Образова­
ние неактивной формы происходит при участии протеинки- 
назы, которая фосфорилирует форму I при участии АТФ.
5. Аденилатциклаза связана с рецепторами плазмати­
ческой мембраны и катализирует превращение АТФ в 
цАМФ.
6. Фосфодиэстераза катализирует разрушение цАМФ.
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Характеристика ферментов, участвующих в ре­
гуляции обмена гликогена
126
О собенности мобилизации гликогена в печени  
и в мышах
Печень Мышцы
Схема процесса Г ликоген Г ликоген
i
Г люкозо-1 -фосфат Глюкозо-1-фосфат
4 4-
Глюкозо-6-фосфат Глюкозо-6-фосфат
1н 3р о 4 4




Особенности Фосфатаза катализирует де- Фосфатаза глюкозо-6-
процессов фосфорилирование глюкозо-6- 
фосфата. Свободная глюкоза 
поступает в кровь.
фосфата отсутствует.
Физиологическое Г ликоген используется для Г ликоген используется для
значение поддержания концентрации энергообеспечения только
глюкозы в крови и снабжения 
глюкозой других органов в пе­

































Мышцы Фосфорилаза Цирроз, мышечное утомление 
после нагрузки, миоглобину­
рия______________________
VI (Херса) Печень Фосфорилаза Г епагомегалия
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Обмен фруктозы  


















с н 2о р о 3н 2
+  А ТФ к У '
лнжонеогенез
спад
с н 2о р о 3н 2
I \^  аэробный и
глюконео янаэробный 
тенез распад
В торостепенны й путь -  ф руктоза фосфорилируется в 
6-ом  полож ении неспециф ической гексокиназой, образуется 
фруктозо-6-фосф ат. Ф руктозо-6-ф осф ат изомеризуется в 
глю козо-6-ф осф ат и далее идет превращ ение глю козо-6- 
фосфата. П роцесс идет медленно.
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1. При дефекте фруктокиназы печени в крови накапли­
вается фруктоза (фруктоземия), которая выделяется с мочой 
(фруктозурия). Заболевание протекает бессимптомно, т.к. 
глюкоза обеспечивает энергетику клетки (эссенциальная 
фруктозурия).
2. При дефекте альдолазы фруктозо-1-фосфата возни­
кает непереносимость фруктозы. После приема фруктозы в 
печени накапливается фруктозо-1-фосфат, который ингиби­
рует ряд ферментов обмена глюкозы, что приводит к 
уменьшению запаса АТФ. На фоне фруктозурии развивает­


























I путь - При наследственном дефекте гексозо-1-фосфат- 
уридилтрансферазы возникает заболевание галактоземия. При этом в 
крови накапливается много галактозы. Заболевание характеризуется 
триадой симптомов: умственная отсталость, катаракта, гепатос- 
пленомегалия. Эффективным методом лечения является исключе­
ние молока из пищи. Механизм заболевания связан с токсическим 
действием галактозо-1-фосфата на распад глюкозы.
II путь -  в 2-4 года в печени детей появляется фермент галак­
тозо-1-фосфат-уридилтрансфераза, поэтому с возрастом ослабляется 
специфическое нарушение обмена галактозы, т.к. становится более 






В се определения, данны е  
классу соединений, назы ваем ом у липидам и , 
бы ли  ли б о  беспредельно слож ны м и, 




Липиды -  это обширная группа соединений, разли­
чающихся по химической структуре и выполняемым функ­
циям.
Признаки липидов:
- нерастворимость в воде
- растворимость в эфире, хлороформе, бензоле, т.е. поляр­
ных органических растворителях
- содержание в своем составе жирных кислот
Эйкозаполиеновы е жирные кислоты
• эйкозатетраеновая соб 20:4 (арахидоновая)


















Гидролиз фосфолипидов  
под действием фосфолипаз
сн2- о - сi
А , R 1
с н - о - с
I г ОН




ги д р о ф о б н ы е  
Холестерин 
Ж ирные кислоты 
С > 12




ги д р о ф и л ь н ы е  
Г лицерин 
Ж ирные кислоты 
С <12










• Создают оптимум pH для действия липазы
• Образуют мицеллы для всасывания гидрофобных 
продуктов переваривания
226
Общ ие свойства  
липопротеинов (ЛП)
• Поверхность ЛП (оболочка) состоит из фосфолипидов 
(ФЛ), свободного холестерина (СХС) и белка - агю- 
протеина (АПО)
• Каждый ЛП содержит особый набор апопротеинов
• Сердцевина (ядро) ЛП состоит из триацилглицеринов 












































Этапы р-окисления жирных кислот
• Активация жирных кислот и их транспорт в митохон­
дрии
• Сам процесс Р-окисления
• Окисление в ЦТК образующегося ацетил-КоА
231
138
Активация жирной кислоты  
цитозоль
R - СООН + АТФ
ацилКоАсинтетаза NH-
о о






+ Н4Р2 ° / 
пирофосф ат
■HSKoA




Образование транспортной формы  
жирной кислоты
Ц И Т О З О Л Ь  ( С Н ) - Й - С * Н - С ? Н -  С Н  - С О О Н  к а р н и т и н
3 3
ОН
/s'R - С -  SKoA + карнитин 
а ц и л -К о А
I Карнитииацилтрансфераза 
1  цитозоля
(СН  ) - N - С Н  - С Н  - С Н  - С О О Н  + H SK oA
М И Т О Х О Н Д Р И И
' •
^  ; .
к а р н и т и н
w
R  -  С  ~  S K o Ai - -«'s- . , - • it о-, *










+ Ф А Д  (ац ил К о А д еги д р о ген аза)
Н Р
S K o A  + Ф А Д Н ,
1/2 02
R - C H 2- C  = С  - С - S K   2 
' тр анс-и зо м ер
бета-ен о ил ац ил -К оА
ен о ил гид р атаза
+ н р
н2 Н ^ 0 4 
2 АДФ 
ФАД + НуЭ + 2 АТФ
О Н Н о
I I Г




R - СН2- С - СН2- С -  SKoA + НАДН + Н+
бета-кетоацил-КоА
i + HsKoA тиолаза









f5 • (n /2 -l) + 12 • n/2 j - 1
5 -  число молекул АТФ, образуемое при одном акте Р-окисления
п -  число атомов С в жирной кислоте
(n /2 - l) -  число актов Р-окисления
пУ2 -  число образующихся молекул ацетил-КоА
12 -  число молекул АТФ при полном окислении одной молекулы 
ацетил-КоА в ЦТК
-1 -  молекула АТФ, затраченная на активацию жирной кислоты
Окисление жирных кислот с нечетным числом  
углеродны х атомов
пропион ил-Ко А 
карбоксилаза 
биотин











1. Гидролиз триглицеридов (ТГ) пищи под действием под­
желудочной липазы.
2. Гидролиз триглицеридов, входящих в состав ядра хило- 
микронов, ЛПОНП под действием липопротеинлипазы в 
капиллярах жировой, мышечной ткани.
3 . Гидролиз триглицеридов ядра ЛППП под действием пе­
ченочной триглицеридлипазы в общем кровотоке.
4. Гидролиз триглицеридов жировой ткани под действием
внутриклеточных липаз. ^
Энергетический эффект окисления глицерина  
до С 0 2 и Н20
• На стадии глицеролкиназы затрачена на
образование а-глицерофосфата - 1 АТФ
• На стадии а-глицерофосфатдегидрогеназы 
(глицерофосфатный челночный механизм) + 2 АТФ
• Катаболизм 3-ФГА до пирувата:
- Субстратное фосфорилирование + 2 АТФ
- НАДН + Н+ малатный челночный механизм + 3 АТФ






1. Ц и т о з о л ь







СНОН + АДФ 
СНлОРО.Н,
2. М и т о х о н д р и и
стоп
I






С = 0  + ФАДНз
I
СНЮРОзНз
а-глицерофосфат диоксиа цетан фосфат
ФАД+2АГФ+НгО
3. Ц и т о з о л ь





н - С - О Н
I
с н 2о р о 3н 2
диж яшпетшфоефят






1. (5-окисление жирных кислот.
2. Катаболизм кетогенных аминокислот.
3. Окислительное декарбоксилирование пирувата.
Использование ацетил-КоА
1. Окисление в ЦТК до конечных продуктов с 
выделением энергии.
2. Синтез кетоновых тел.
3. Синтез холестерина.
4. Синтез жирных кислот.
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Синтез кетоновых тел 
митохондрии печени





C H j-c- CHj-c-SKaA+HSKaA
m m m m m  - КоА
о 
II
+ СН3-  С ~ §КдА
О
гшркшжтадаетащи- 
КяАт а ш ш








Мышцы (скелетные, сердечные), мозг
О
II
С Н 3 -  С -  С Н 2 -  С О О Н  + сукташш* - К оА
Сдаш тош  -  КоА  -  адатшдеха! 
храшфгщза (ее нет в печени)
С укцинат +  С Н 3 -  С -
о
и
С Н 2 -  С ~  SK oA
хишш»
+ HSKGA
А ц ези апехнл  - К о А
Ц Т К  -*-------- 2С Н 3 -  С ~  SK oA
II
О
а ц е т и л  - К о А  242
Синтез холестерина
Печень - 80%
Стенка тонкой кишки - 10%
Кожа - 5%
Остальные ткани - 5%




| au*m*i ушргф&фгщяс бжо*м |
ОН ОI II




1. 2 НАД Фа,
ГМ Г -  КоА - ИЗДУЕТЖ»
СООН - СН, С - С Н ,-  СН,ОН + HS' КчА + 2 НАДФ
I
Р е г у л я ц и я  а к ти в н о сти  Г М Г -  К о А  -р е д у к т а зы
д е й с т в и е  р ади ац и и  
в в е д е н  te и н сули н а 
в в е д е т е  ти р ео и дн ы х гор м он о в
у г и е г и ш е  :
гол од ан и е
вве д е н и е  глтокягона 
в вед ен и е  гл ю к о к о р ти к м ад о в
в в е д е м т е  б о л ь ш и х д о т  н и к о т т н о в о н  ки сл оты
И.С
о н ; о  о
1 II и




о н  о н
м п р о ф о с ф о м е н ;
" ------ < о ; КИСЛО KI












С = С Н - С Н ,  О - Р - О - Р - О Н
/  I I
ДЙМШШДИЛ-
он он




С интез холестери на 
Конденсация изопреновых блоков в сквален
конденсация
3 блока ______________м|>арвезнл (15 атомов С) I 2 "пан
конденсация 
2 фарнезила — сквален (30 атомов С)
Модификация и образование холестерина
циклизация
сквален — ------------- - ланостерин (30 атомов С)
л а н о с т е р и н ----------------- - холестерин (27 атомов С)
При образовании холестерина из ланостерина происходит:
1) Удаление трех метальных групп.
2) Насыщение двойной связи в боковой цепи.







Биосинтез жирны х кислот
Этапы:
I. Транспорт адетип КоА в щшнадь го 
митохондрий
II. Образование маДШйИ-КоА
III. Конденсация ацетил КоА и маЛОНИЛ КоА и 
их восстановление с образованием высших 
насыщенных жирных кислот, главным 
образом пальмитиновой
мгд







цитрат + HSKoA 
транслоша 
i^ trpar •» АТФ ♦ HSKoA











- С -  SKoA + С02+ АТФ-------►  СООН - СН2 - С ~ SKoA + АДФ+ Рн
малонилКоА





















| | - S H  + CH2 + C = 0  амшша
Ш I *



















® - S H
(Ъ СИДР.*Ш9 
-HjO










§ -sn 6*- S ~ С - СП2 - СЛ2 - СНз- *■
о ацил АЛБ (масляная 
кислота)
Обозначения:
• SH- периферическая SH- группа
• S H - центральная SH- группа
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Синтез триацилглицеринов  
Активация глицерина
может происходить двумя способами:
1. В стенке кишечника и почках, печени.





с н о н  +
I
а-глицероф осфат
С Н 2О Н
2. В жировой ткани, мышцах, печени:
С Н 2О Н
I I
С  =  О  +  Н А Д Н  +  Н + гл и ц ер оф осф ат-
| деги д р о ген а за  |





СН20  -  С -  R,
I
- 2 I I S K o A
СН2ОН О
i II
СНОН +2R12-C ~ S K oA
I
с н 2о ро 3н 2
f!
СН20  -  С -  R,
I R





СНО -  C -R i
I






CHjO - C - R j
RСНО -  C -R 2 + HSKoA
i R




С интез глицероф осф олипидов
+  О Н  -  С Н 2 -  О Н  -  C O O I I
I серин
N H j
С Н О -  C - R j  + Ц М Ф
I О
с н 2о  -  -  о  -  с и  -  р П с о о нЦ--- 1
ф осф т т ш ди л сери нО  NHLj.
фосфатидилэтаноламин
о
С Н 20  -  С -  R ,
I О1 II
С Н О  -  C - R ,
| О  N H :
1 II I





C H 20  -  C  -  R.
I О1 и
C H O -  C - R j
I o1 II









1. Входит в состав клеточных мембран.







Три пула холестерина (ХС)
ХС синтезированны й 0,8 г
i
А
около 30 г 
Печень, плазма крови 













Ж елчны е 
кислоты 
0,5 г














Этапы поступления холестерина в клетку
1. С в я зы в а н и е  ЛПНП с  р е ц е п т о р а м и .
2. Эндоцитоз комплекса ЛПНП -  рецептор в клетку.
3. Расщепление лизосомальными ферментами апоВ до 
аминокислот, эфиров холестерина до холестерина и 
жирной кислоты.
4. Возвращение молекулы рецептора на поверхность 
клетки.
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Рецепторны й захват ЛПНП
ЛПНП
155
Рецепторно-опосредованный путь поступления  
холестерина в клетку предохраняет 
ее от перегрузки холестерином:
1) Ингибируется фермент синтеза холестерина - ГМГ -  
КоА -  редуктаза.
2) Активируется ацил-КоА-холестерин-ацил-трансфераза 
(АХАТ), которая переводит свободный холестерин в за­
пасную форму -  эфиры холестерина.
3) Подавляется синтез рецепторов для ЛПНП.
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Н ерегулируемы е пути поступления холестерина
в клетку
1. Неспецифический эндоцитоз через скэвенджер рецеп­
торы.
2. Рецепторный путь (с помощью рецепторов, не имею­
щих высокой специфичности к отдельным апопротеи- 
нам).
3. Путь физико-химического обмена холестерином меж­
ду мембраной клетки и ЛПНП.
Эти пути транспорта холестерина могут привести к 
накоплению холестерина в клетке.
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И сто р и ч еская  с п р а в к а
Дата Исследователи
















1985 Нобелевская премия Браун, Г ольдстейн
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Холестериновая концепция атеросклероза
• Без холестерина не может быть атеросклероза
(Аничков Н.Н, 1915).
• Холестерин плазмы (сыворотки) крови коррелирует с 
опасностью развития атеросклероза (20-40-е годы).
• Липопротеины, как переносчики холестерина, являют­
ся ответственными за развитие атеросклероза (40-50-е 
годы).
• ЛПНП и ЛПОНП являются атерогенными, но ЛПВП -  
антиатерогенными и защищают организм от атеро­
склероза (60-70-е годы).
• Модифицированные ЛПНП и ЛПОНП, а также незави­
симая от них фракция ЛП(а) в первую очередь ответ­
ственны за развитие атеросклероза (80-90-е годы).
• Без атерогенных липопротеинов и макрофагов 
нет атеросклероза.
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Возможные механизмы участия кальция  
в развитии атеросклероза
1. Регуляция функциональной активности тромбоцитов 
(агрегация, реакции освобождения).
2. Регуляция функциональной активности эндотелиаль­
ных клеток (синтез и освобождение биологически ак­
тивных веществ) и их проницаемости для макромоле­
кул.
3. Стимуляция пролиферации и миграционной способно­
сти гладкомышечных клеток интимы артерий.
4. Стимуляция функциональной способности макрофа­
гов-моноцитов (проникновение в интиму, образование 
эфиров холестерина, перекисное окисление липидов, 
разрушение липидов и т.д.).
5. Стимуляция пролиферации интимы и образования 
матрикса в сосудистой стенке.
6. Участие в развитии некротических изменений в атеро­
склеротических бляшках. 263
Антиатерогенное действие верапамила на уровне  
сосудистой стенки
Клетки Действие верапамила
Энд отелей Уменьшение проницаемости, 
торможение синтеза перекисных 
соединений.
Гладкомышечные клетки Торможение пролиферации, 
миграции, аккумуляции холесте­
рина.
Макрофаги-моноциты Усиление захвата ЛПНП, тормо­
жение синтеза и эстерификации 
холестерина, перекисного окис­
ления ЛПНП, генерация супер­
оксидных радикалов, адгезии, 
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Индекс атерогенности (ИА) 
акад. А .Н . К лим ов
Отношение холестерина атерогенных липопротеинов к 
холестерину антиатерогенных липопротеинов:
П А  =
Х С о б щ - Х С /Л П В П
хс/лпвп
ИА здоровых людей: 3-3,5 266
Факторы, влияющ ие на уровень ЛПВП  
у человека
П овы ш ение ЛП ВП С ниж ение ЛП ВП
Рыба (белок) Вегетарианство, углеводная  
диета
Этанол Отказ употребления этанола
Ф изические нагрузки С идячий образ ж изни, ож ирение
Эстрогены П рогестины , андрогены
Г ипотиреоз Э ф ф ективное лечение
Бета-Агонисты Бета-Блокаторы
Э фф ективное лечение Д иабет
К урение
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Факторы, влияющ ие на уровень ЛПНП  
у  человека
Повышение ЛПНП Снижение ЛПНП
Пол (у мужчин выше, чем у 
женщин в при менопаузе, и ни­
же, чем у женщин в постмено­
паузе)
Старение Новорожденные






Диета с низким содержанием 
грубых волокнистых продуктов
Диета с высоким содержанием 
грубых волокнистых продуктов
Потребление алкоголя Воздержание от алкоголя
Беременность Роды
Ожирение Потеря массы тела
Диабет Эффективное лечение
Г ипотиреоз Эффективное лечение
Болезнь Кушинга Эффективное лечение
Уремия Эффективное лечение
Нефроз Эффективное лечение
Семейные гиперлипидемии Эффективное лечение
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160
Ф а к т о р ы  р и ск а  И Б С
Курение 1 сигарета в день
Избыточная масса тела. 
Индекс Кетле
Масса (кг)/рост2(м) = 30 и бо­
лее
Артериальная гипертония АД систол. 160 мм Hg и выше 
АД диастол. 85 мм Hg и выше
Г иподинамия менее 10 часов физ. нагрузки в 
неделю во время досуга
Психоэмоциональная пе­
регрузка





Н екоторы е хронологические вехи в изучении  
атерогенеза, холестерина и транспорта липидов
Дата Исследователи
ок. 1500 г. 
до н.э.
Атеросклероз в Древнем Египте Древние
папирусы








1778 Сердце перегружено жиром, сосуды прячут­
ся в этом веществе
Дженнер
(Jenner)
ок. 1785 Интима артерий «изъязвлена и покрыта жи­
ром»
Скарпа (Scarpa)
1833 Предложен термин «атеросклероз» Лобштейн
(Lobstein)
1905 Описана внезапная закупорка коронарных 
артерий
Геррик (Herrick)
1908 Воспроизведен атеросклероз у кроликов пу­
тем скармливания им молока и яичных 
желтков
Игнатовский
1912 Показано, что скармливание подсолнечного 
масла и рыбьего жира не вызывает атеро­
склероза
Стуки (Stuckey)
1913 Показано, что скармливание чистого холе­











1939 идентифицирована семейная гиперхолесте- 
оинемия как наследственное заболевание
Мюллер
(Muller)
1950 Разработан метод разделения липопротеинов 




1950-е Расшифрован путь биосинтеза холестерина Блох (Bloch), 
Линен (Lynen)












. v . : |s Образ Л Т С  ’** 
при гиперальф алипопротеинеиии
Доноры
LEGEND; face/w = CHS, halfface/h f ; HDLV upfacć/ećc = VLDL; 
loface/ecc = LDL, moufh/cent = L_P_LDL, mouth/curv -  L_LDL, 
mouth/] = P_LDL, eyebrows/h = P HDL, eyebrows/ang = L_HDL. 




Ф акторы риска ИБС
1. Изменения липидного спектра крови: гиперхолестери­
немия, уменьшение содержания ЛПВП, увеличение 
ЛПНП, ЛП(а),уменьшение содержания полиненасы- 
щенных жирных кислот, уменьшение простациклина и 
увеличение тромбоксана.
2. Иммунологические изменения: активация макрофагов, 
лейкоцитов, наличие вирусных агентов, увеличение 
уровня Jg A, Jg Е, Jg С; циркуляция иммунных ком­
плексов и атеросклеротических антигенов.
3. Генетические признаки: положительный анамнез по 
ИБС, пол, дефекты рецепторов.
4. Изменения уровня артериального давления:
5. стойкая гипертензия, средняя степень гипотензии.
6. Вторичные дислипопротеинемии.
7. Элементы окружающей среды, сопутствующие другим 
факторам риска: стрессы, курение, неполноценное пи­
тание, ожирение, гиподинамия, радиация.
Ф акторы, которы е должны учиты ваться при 
терапии гиперлипидемии
модифицируемые другие факторы
гипертензия наличие в семье больных ИБС
курение или заболеваниями перифериче-
диабет ских сосудов
избыточный вес раннее проявление ИБС у само-
низкий ХС-ЛПВП го больного












а) ранняя диагностика с использованием неинвазивных ме­
тодов;
б) выявление и лечение больных с высоким риском разви­
тия заболевания (наследственные формы и сочетание не­
скольких факторов риска), изменение стиля жизни (физиче­
ские упражнения и диета);
в) наблюдение за группой больных с низким риском разви­
тия заболевания (женщины до менопаузы, молодые мужчи­





а) “агрессивная” гиполипидемическая терапия, направлен­
ная на перевод “липидной” бляшки проявления в “фиброз­
ную”;
б) антитромбогенная терапия (аспирин, дипиридамол);
в) вторичная профилактика имеющихся факторов риска;
г) своевременная хирургическая реконструкция поражен­
ных сосудов и профилактика рестенозов.
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Уровни холестерина и триглицеридов в плазме 
крови взрослы х людей в норме и при 
гиперлипидемиях
м М о л ь /л
2 ,5 9  5 ,17  6 ,47  7 ,7 6  10 ,34
О б щ и й  х о л е с т е р и н , м М о л ь /л
12,93
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Причины быстрого улучш ения течения ИБС при 
гиполипидемической терапии
1. “Стабилизация” атеросклеротической бляшки (замедле­
ние образования пенистых клеток; снижение активности 
макрофагов; повышение уровня ЛПВП - увеличение удале­
ния липидов из бляшки; снижение уровня цитотоксических 
агентов, в частности, окисленных ЛПНГ1).
2. Улучшение (восстановление) функционального состояния 
эндотелия.
3. Улучшение текучести (вязкостных свойств) крови, 




П ервичны е гиперлипопротеинемии
фенотип заболевание, синдром
1 семейный дефект липопротеинлипазы, 
семейный дефект аполипопротеина С
2а, 26 полигенная гиперхолестеринемия, 
семейная гиперхолестеринемия
3 семейная дисбеталипопротеинемия
4 семейная гипертриглицеридемия, 
семейная комбинированная гиперлипидемия






2а гипотиреоз, сидром Кушинга, порфирия, при­
ем глюкокортикоидов, бета-блокаторов, неф­
ротический синдром
26 синдром Кушинга, прием глюкокортикоидов, 
бета-блокаторов, диуретиков, нефротический 
синдром
4 сахарный диабет, акромегалия, подагра, прием 
оральных контрацептивов, алкоголя, диурети­
ков, уремия, острый гепатит, стресс
280
167
Ф енотипирование атерогенных типов ГЛП с 
использованием доступны х методов




ХС-ЛПОНП = (ТГ • 2,29)/5 ммоль/л 
ХС-ЛПОНП = ТГ/5 мг/дл
ХС-ЛПНП = ХСовщ -  (ХС-ЛПВП + ХС -  ЛПОНП)
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Классификация уровней липидов в крови
Признак Показатель, ммоль/л
ХС общий ХС-ЛПНП ТГ
норма 3 ,56-5 ,2 1 ,91-2 ,6 0 ,5 -1 ,8
легкое
повы ш ение
д о  6,5 ДО 3,4 д о  2 ,25
ум еренн ое д о  7,3 д о  5,05 ДО 5,6
вы сокое > 7 ,3 > 5 ,0 5 > 5 , 6
282
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х 9 ■ — ДА ДА Определить уровень
а а  - липидов натощак
« ДА, еслириск 11роверить членов семьи
с > ДА ИБО >20%
Т  7 -
е ДА ДА, если риск Определить уровень
Р ИБС>20% липидов натощак
* 6  -к
в ДА ДА, если риск
5 ИБС>20%
ммоль/л
Результаты  исследования STARS. 
Количество больных (% ) с прогрессированием и 
регрессией стенозов коронарных артерий
х с ,













П рогресси рован ие (•/• больных)
| Обычное лечение J
Ш1Ш Д к т а
Днетл +  колеетжпол |  
Регрессия (%  б ольн ы х)
| Обычное .течение |
• " - ’ '*.<.<3 Даета |
Д нета + колестипол
1 t I- ■ -1
20 40 СО 80 100
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Определение “коронарного” риска 
М ужчины
Р и с к  в о зн и к н о ве н и я  H I*С  в  б л и ж а й ш и е  1 0  л е т
□  B i l i
<5% 5-10% 10-20% 20-40% >40% 285
Определение “коронарного” риска 
Ж енщ ины
Н е к у р я щ и е
Р и с к  в о зн и к н о ве н и я  Н Б С  в  б л и ж а й ш и е  1 0  л е т
< 5 %  5-3/0%  1 0 -2 0 %  2 0 - 4 0 %  > 4 0 %  2 8 6
170
1. Больные с явной (установленной) коронарной болезнью 
сердца или с другими атеросклеротическими заболеваниями 
сосудов.
2. Лица без симптомов с особенно высоким риском (с тяже­
лой гиперхолестеринемией или другими формами дисли- 
пидемии, диабетом или гипертонией, лица с несколькими 
факторами риска).
3. Близкие родственники: а) больных с рано (преждевре­
менно) возникшей коронарной болезнью сердца или други­
ми атеросклеротическими сосудистыми заболеваниями; б) 
лиц без симптомов этих заболеваний, но с особенно высо­
ким риском.
4. Другие пациенты, с которыми врач имеет дело в процессе 
клинической работы.
Отбор кандидатов для профилактических
мероприятий
I этап обследования больного с наруш ениями  
липидного обмена
Всем пациентам старше 20 лет, вне зависимости от заболевания; пациентам с 
сердечно-сосудистой патологией; с заболеваниями, сопровождающимися вто­
ричными ГЛП, назначается определение в крови уровня общего холестерина. 
По результатам анализа проводится начальная классификация.
Уровень ХС Рекомендации
< 5.2 мМоль/л 
нормальный
Повторить анализ не позднее, 
чем через 5 лет
5.2-Ó.2 мМоль/л 
погранично высокий
а) отсутствие диагноза ИБС 
или 2 других факторов риска
Информация по диете и ежегодное 
обследование
6) наличие диагноза ИБС или







II этап обследования больного с нарушениями
липидного обмена
У  част и б о ль н ы х  I  эт апа  исследует ся  ур о вен ь  Х С -Л П В П , Х С -Л П Н П , т  е. на зн а ­
чает ся  определен ие  Х С -Л П В П , Х С -Л П Н П  о пределяет ся  м а т ем а т и чески
Уровень ХС-ЛПНП




а) отсутствие диагноза ИБС 
или 2 других факторов риска
б) наличие диагноза ИБС или 
2 других факторов риска
Рекомендации
Повторить определение общего ХС 
не позднее, чем через 5 лет
Информация по диете и ежегодное 
обследование
Курс диетотерапии, задача-минимум: 




а) отсутствие диагноза ИБС 
или 2 других факторов риска
б) наличие диагноза ИБС или 
2 других факторов риска
Курс диетотерапии, задача-минимум: 
снижение ХС-ЛПНП<4.1 мМоль/л 
Задача-минимум: снижение ХС-ЛПНП 
<3.4 мМоль/л, проведение III этапа
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III этап обследования больного с наруш ениями  
липидного обмена
Цели III этапа:
1. Выяснение, не является ли гиперхолестеринемия вторичной. 
Вторичную гиперхолестеринемию можно выяснить путем
следующих анализов: анализ мочи, общий анализ крови, содержа­
ние ТГ, глюкозы, щелочной фосфатазы, альбумина. Если уста­
новлена причина вторичной гиперхолестеринемии, обычный под­
ход состоит в лечении основного заболевания с повторным опреде­
лением уровня ХС-ЛПНП.
2. Выяснение, не является ли гиперхолестеринемия первич­
ной.
Поскольку в обычных лабораториях невозможно определить 
наличие какого-то генетического нарушения, поэтому желательно 
провести определение ХС у ближайших родственников (родителей, 
братьев, сестер, детей) и фенотипировать ГЛП.
3. В оздей стви е на другие факторы риска. Э то изм енение о б ­
раза ж изни, приводящ ее к увеличению  уровня Х С -Л П В П  и сниж е­
нию  уровня Х С -Л П Н П . 290
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1. Перед взятием крови пациент должен голодать в течение 
14-16 часов.
2. Перед проведением исследования в течение двух недель он 
должен находится на обычной для него диете и масса тела должна 
оставаться постоянной.
3. При взятии крови в положении лежа концентрация ХС, ТГ в 
плазме может быть на 10% ниже, чем при взятии крови у того же 
больного в положении стоя. При оценке эффекта лечения путем се­
рии повторных анализов важно стандартизировать процедуру взятия 
крови.
4. Проведение исследований по фенотипированию ДЛП сле­
дует отложить на 3 мес. после инфаркта миокарда, у больных после 
хирургических операций, любой тяжелой болезни. Но исследования 
крови, взятие в первые 12 часов после инфаркта, отражают истин­
ные концентрации липидов в крови.
5. Не следует гепаринизировать пробы крови, нужно быстро 
отделить плазму или сыворотку от клеток крови.
Взятие крови для исследования липидов плазмы
Ж елаемые значения уровней  
липидов при терапии
показатель другие риск-факторы 
отсутствуют 
мг/дл ммоль/л













При хиломикронемическом синдроме и при тяжелой семейной 
гипертриглицеридемии цель лечения - свести к минимуму риск ост­
рого панкреатита, для чего необходимо снижение триглицеридов до 
уровней менее 1000 мг/дл (<11 ммоль/л), а предпочтительно до 
уровня менее 500 мг/дл (<5.6 ммоль/л).
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Ш кала оценки вероятности развития ИБС и дру­
гих проявлений атеросклероза  






ХС л п в п
(ммоль/л)
мужчины <1,00 1,00-1,30 > 1,30
женщины < 1,30 1,30-1,55 > 1,55
Индекс
атерогенности




Тип ДЛП Па, Иб, 
III, IV











ммоль/л мг/дл ммоль/л Мг/дл
А 5,2-6,5 200-250 <2,3 <200
В 6,5-7,8 250-300 <2,3 <200
С <5,2 <200 2,3-5,6 200-500
D 5,2-7,8 200-300 2,3-5,6 200-500







хс Общие факторы Ограничить калорийность пищи в
5,2-6,5 ммоль/л риска ИБС с уче- случае избыточного веса, корри-
(200-250 мг/дл) том наличия гировать другие факторы риска,
ТГ в семье ИБС, ги- если они имеются;
<2,3 ммоль/л пертензия, диа- • если ЛПНП не снижается, рас-
(<200 мг/дл) бет, пол, возраст; смотреть возможность доба-
курение, вочного лечения для лиц с
низкий ХС очень высоким риском;
ЛПВП • если остается высокий риск,







х с Оценка общего Ограничить калорийность пищи в
5,2-7,8 ммоль/л риска ИБС как в случае избыточного веса, назна-
(200-300 мг/дл) группе А чить гиполипидемическую диету;
ТГ • если холестерин остается
<2.3 ммоль/л высоким, усилить гиполипи-
(<200 мг/дл) демическую диету;
• если она неэффективна, рас­
смотреть возможность при­
менения лекарств, устранить 







хс Выяснение ос- Ограничить калорийность пиши в
<5,2 ммоль/л новных причин случае избыточного веса
(<200 мг/дл) гипертриглице- Найти причины гипертриглице-
ТГ ридемии: ридемии и следить за гиполипи-
2,3-5,6 ммоль/л тучность, демической диетой, за уровнем








Корригировать имеющиеся риск- 
факторы.
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Г руппа лечения D
Критерии диаг­
ностики Обследование Лечение
хс Оценка общего Ограничить калорийность пищи.
5,2-7,8 ммоль/л риска ИБС как в В случае избыточного веса, выяс-
(200-300 мг/дл) группе А; нить причины гипертриглицери-
ТГ выяснение при- демии и действовать, как в группе
2,3-5,6 ммоль/л чин гипер- А или С.
(200-500 мг/дл) триглицериде- 
мии как в группе 
С
Назначить и следить за гиполипи- 
демической диетой. 
Корригировать риск-факторы;
• если липиды недостаточно 
снижаются и общий риск 



















Обычно требуется и медикамен­
тозная терапия с последующим 
наблюдением для достижения 
максимальной эффективности ле­
чения; особое внимание уделяется 
коррекции риск-факторов.
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Характеристика основных классов 
липопротеинов
Показатель ХМ л п о н п л п н п л п в п
Б елки ,% 0.5-2.0 12 25 50
Л ипиды , % 98-99.5 88 75 50
Основные




















Ф енотипирование гиперлипопротеинемий по 
Ф редриксену
Фенотип Увеличение класса ЛИ тг xc
Электро­
форез
1 Хиломикроны f t N(t) Хиломикроны
2а ЛПНП N t бета
26 ЛПНП,
ЛПОНП (t) t бета, пре-бета
3 ЛППП (IDL) t t широкая бета- 
зона
4 ЛПОНП t N -t Пре-бета
5 ЛПОНП, хи­
ломикроны
f t t хиломикроны
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ХС общий АпоА-1 Общий ХС / ХС ЛПВП
Триглицериды АпоА-И ХС ЛПНП / ХС ЛПВП
ХС ЛПВП АпоВ-100 ХС ЛПВП2/ ХС лпвп3
ХС ЛПНП АпоВ-48 АпоВ / АпоА-1












- введение метильной группы в молекулу субстрата.
Назначение метилирования:
1. Образование низкомолекулярных соединений -  холина, адре­
налина, креатина, тимидиловых нуклеотидов.
2. Инактивация биологически активных веществ -  катехолами­
нов, гормонов.
3. Обезвреживание ксенобиотиков.
4. Созревание ДНК, всех видов РНК. В печени есть фермент по- 
линуклеотидметилтрансфераза, она метилирует основания, 
входящие в состав нуклеиновых кислот. Метилированные ос­
нования (5-метилурацил, 6-метиладенин): 1) служат маркерами 
специфических участков полинуклеотидных цепей и 2) защи­
щают ДНК от воздействия ферментов, образующихся при по­
падании в клетку вирусов.
5. Возможно, при некоторых формах шизофрении повышено ме­
тилирование дофамина и серотонина (метионин может вызвать 
у хронических шизофреников острые психотические реакции).
304
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- эт о  т р а н с п о р т  м е т а л ь н о й  г р у п п ы  о т  и с т о ч н и к а  м е т а л ь ­
н ы х  гр у п п  к  су б ст р а т у  м е т и л и р о в а н и я  с п о м о щ ь ю  д о н о р о в  и л и  
п ер е н о с ч и к о в  м е т а л ь н ы х  гр у п п .
Источниками метальных групп служат серин, холин, бетаин.
Переносчиками или донорами метальных групп для субстра­
тов служат активная форма фолиевой кислоты -  тетрагидрофолиевая 
кислота (ТГФК) и активная форма метионина -  S-аденозилметионин 
(S-AM).
Т  р ан см ети л и р ов ан и е
С хема трансм етилирования
сер Т Г Ф К
Т Г Ф К А
S -A M  субстр ат
|г i f
ш % +2Н
ГЛ1Г м е т и л е н  t м е т и л ^ " 'S -A T ' ч т о с т р а т
Т Г Ф К Т Г Ф К С Н 3
ха: ин, бет аин ш
С троение фолиевой кислоты
ОН
f  i f \ -c h 2-|-n h < o > - c o ! - n h -c h - c h 2-c h 2- c o o h
/ \ ч * 8 Sy*
H2N ; i с о о н  1 1 1 1 1 ,










Синтез креатина идет в 2 стадии:
1. В почках и поджелудочной железе образуется гуани- 
динацетат:
|fjH2 Г NH,






1СООН амидиназа сн— nh2 1NH












м е т и л  i рансф»-раза | ||.() |
NH ' - -  * N—СН3 --------------► N—СН3
i S AM S АГ | М Ы Ш Ц Ы 1 моча
с н 2 сн 21 СН21
с о о н с о о н СОкреатин
■ А1 Ф
креатинин
креатин фоофокн нагл ■*













Синтез адреналина -  происходит в мозговом вещест­
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Другие наруш ения обмена аминокислот
Г ом оцистинурия — наследственный дефект фермен­
тов:
1) цистатионин-бета-синтазы (фермент на пути превра­
щения гомоцистеина в цистеин) -  в тканях высокая 
концентрация гомоцистеина и метионина, нарушения 
умственного развития и развития скелета.
2) метилен ТГФКредуктазы (восстанавливает метилен 
ТГФК в метил ТГФК) -  высокая концентрация гомо­
цистеина и нормальная метионина, нарушение умст­
венного развития.
3) фермента, превращающего витамин В12 в метилкоба- 





Врожденны е нарушения  
обмена витаминов:
• витаминозависимые состояния: в 5-100 
ся потребность в витамине.
раз повышает-
• витаминорезистентные состояния: даже высокие дозы 
витаминов не устраняют авитаминоз.
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Дефицит витаминов у детей Беларуси 10-14 лет  
(1995 г., НИКИ РМ и Э)
• Глубокий дефицит витаминов В6, В]
• Выраженный дефицит витамина В2
• Умеренный дефицит витаминов Е, С
• Легкий дефицит витамина А
187
1. Одностороннее питание.
2. Ограничение потребления пищи:
Суточная потребность в витамине Bi 1,5-2,0 мг. 
Чтобы получить его с пищей, мы должны ежедневно съе­
дать по килограмму черного хлеба ши 400-500 г нежирного 
мяса, лучше телятины.




1. Повышенная потребность в витаминах: дети, беремен­
ные, кормящие, полные, пожилые, спортсмены.
2. Усиленный распад витаминов при лихорадочных со­
стояниях.
3. Заболевания желудочно-кишечного тракта -  нарушает­
ся всасывание витаминов.
4. Заболевания печени, поджелудочной железы -  нару­
шается поступление жирорастворимых витаминов.
5. Лекарственная терапия:
• антибиотики, сульфаниламиды, подавляя микро­
флору кишечника;
• нарушают эндогенный синтез витамина К, биотина, 
витаминов группы В;
• транквилизаторы нарушают синтез коферментной 
формы витамина В2;
• аспирин нарушает утилизацию фолиевой кислоты;
• используемая в хирургии закись азота инактивирует 
В12;
• некоторые лекарства являются антивитаминами.
6 . Поступление в организм антивитаминов. 320
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1. Являясь структурными аналогами витамина, они спо­
собны вытеснять витамины из активного центра фер­
мента, т.е. являются конкурентными ингибиторами.
2. Способны вызывать химическую модификацию вита­
мина.
3. Некоторые антивитамины являются ферментами, раз­
рушающими витамины.




О собенности жирорастворимы х витаминов
1. Всасывание и транспорт происходят аналогично жи­
рам, т.е. для всасывания необходимы желчные кисло­
ты, образующие мицеллы. Транспорт в крови осущест­
вляется в составе липопротеинов.
2. Способны депонироваться в печени, в жировой ткани, 
поэтому при избыточном поступлении возможно раз­
витие гипервитаминозов.
3. Биологическая роль связана, как правило, не с кофак- 
торной функцией в ферментах, а с включением жиро­
растворимых витаминов в мембраны.
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Показатели обеспеченности  
организма витаминами
Витамины Показатели Параметры Диагностическое
значение






















А.А. Королев, Е.И. Никитенко «Экология человека» 1998 г. ^
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1. Экспрессия генов, отвечающих за синтез белков, нуж­
ных для деления, созревания клеток.
2. Ретиноевая кислота участвует в синтезе гликопротеи­
нов, в росте и дифференцировке клеток.
3. Каротины обладают антиканцерогенным эффектом, 
ослабляя действие канцерогенов.
4. Каротины являются антиоксидантами, они связывают 
пероксидные радикалы в тканях с низким парциаль­
ным давлением кислорода.
5. Ретиналь участвует в акте зрения.
П роявление гиповитаминоза А
1. Страдает сумеречное зрение — гемералопия (куриная 
слепота).
2. Нарушение роста и дифференцировки ткани в первую 
очередь отражается на быстроделящихся клетках эпи­
телия:
-  глаза -  ксерофтальмия, кератомаляция;
-  повреждение эпителия кишечника, дыхательных, 
мочевых путей приводит к воспалительным забо­
леваниям (гастрит, энтерит, колит, цистит);
-  эпителий кожи — на разгибательных поверхно­
стях, особенно в областях локтевых и коленных 
суставов, на передней поверхности бедер появля­
ется папуллезная сыпь и мелкое шелушение.
• Для проявления симптомов дефицита витамина А че­
ловек должен находиться около 1,5 лет на диете без 
этого витамина.
• Однократной 30-микрограммовой дозы витамина А 
ребенку хватает на 6 мес.
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Биологическое действие витамина А
191
• Острый: у грудных детей повышается внутричерепное 
давление, выпячиваются роднички, сонливость, тош­
нота, рвота.
• Хронический: потеря аппетита, головная боль, раз­





• 1,5-2,5 мг витамина А (5-7 тыс. ME) или 2-5 мг каро­
тина.
Источники: печень, почки, сливочное масло, рыбий
жир.










Биологическое действие витамина Е
1. Антиоксидантное. Связано со следующими причина­
ми:
• витамин Е, накапливаясь в мембранах, прерывает 
цепи свободнорадикального окисления, защищая 
тем самым полиненасыщенные жирные кислоты 
фосфолипидов от перекисного окисления.
• витамин Е действует как синергист с селеном. 
Селенсодержащие ферменты (каталаза, суперок- 
сиддисмутаза, глютатионпероксидаза) входят в 
антиоксидантную ферментативную систему. Се­
лен снижает потребность тканей в витамине Е, в 
витамин Е препятствует снижению уровня селена 
в крови.
Антиоксидантное действие витамина Е проявляется в 
тканях с высоким парциальным давлением 0 2 (эритроциты, 
клетки респираторных органов).
2. Стабилизация мембран достигается через защиту ли­
пидов мембран от перекисного окисления.
3. Участие в тканевом дыхании -  витамин Е влияет на 
синтез убихинона, может участвовать в механизмах 
переноса электронов по дыхательной цепи.
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Для взрослых людей не описан.
1. У самцов нарушается образование сперматозоидов 
(стерильность), у самок -  развитие плода (аборты).
2. Дестабилизация мембран лизосом приводит к высво­
бождению гидролитических ферментов в цитозоль и 
аутолизу клетки. Это приводит к дегенеративным из­
менениям клеток спинного мозга, репродуктивных ор­
ганов, мышечной дистрофии.
3. Вит. Е плохо проходит через плаценту, поэтому у но­
ворожденных может развиваться гиповитаминоз. Он 
проявляется анемией, возникающей из-за уменьшения 
синтеза гемоглобина и гемолиза эритроцитов.
Гиповитаминоз Е
Суточная потребность
• 20-30 мг витамина Е
При увеличении потребления ненасыщенных жирных 
кислот потребность увеличивается: на каждый 1 г полине- 
насыщенных жирных кислот необходим 1 мг витамина Е.
Источники: растительные масла, зерновые продукты, 




Витамин Ki выделен из люцерны, витамин Кг -  из 
гниющей рыбной муки, витамин К3 -  синтетический. На ос­
нове витамина К Палладии в годы войны синтезировал во­
дорастворимый аналог -  викасол.
Витамин К
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Биологическая роль витамина К
1. (Стимулирует биосинтез в печени белковых факторов 
свертывания крови: II протромбина, VII проконверти- 
на, IX фактора Кристмаса, Х-фактора Стюарта- 
Прауэра.
2. Участвует в созревании протромбина, являясь кофак­
тором фермента карбоксилазы.





С уто ч н ая  потребность:
условно 0,2-0,3 мг витамина К
Источники: Синтезируется кишечной 




У взрослых не бывает при нормальной микрофлоре 
кишечника.
Проявляется нарушением внутрисосудистого сверты­
вания крови и кровоточивостью.
У новорожденных возможен дефицит витамина К, т.к. 





12-25 мкг (500-1000 ME) витамина D




• у детей -  рахит, нарушается минерализация костей, 
позднее развитие зубов, деформация грудной клетки 
(куриная грудь -  килеобразная -  боковое сдавление 
грудной клетки), искривление ног, незаращение 
родничков (большая голова), гипотония мышц, 
большой живот.
Гиповитаминоз D
• У взрослых -  остеопороз (хрупкость костей), частые 






• возбуждение с переходом в ступор;
• гиперкальциемия и кальциноз внутренних органов;




М еханизм действия кальцитриола
Абсорбция Перфорация Мышечная сила !
кальция в ЖКТ| трабекулярных
Пролиферация пластинок X Подвижность
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Синтез кости f Нервно-мышечная
параттоомриа i Синтез костной координация!
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Высвобождение Факторы роста жизнеспособность
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В и там и н  С
(аскорбиновая кислота, антискорбутный, противоцинготный)
щавелевая кислота
°  = С-| СООН соон
но-с 1 о=с соон
11 °  4-н о  1 +но-с +Н2°о=с -  +
1 — > 1 1 >  сооно-с- 11 Н-с-OH н-С-ОНно-с-н НО-С-Н И тт1 ■ но-с-нСН2ОН сн2он т
Аскрорбиновая 2,3-дикетогулоновая СН2ОН





1 оО -  С дегидроаскорбиновая кислота






Витамин С  участвует в нескольких типах реакций:
• I тип реакций: АК+НАДФ —»ДАК + НАДФН2, акцеп­
тором отщепившихся протонов и электронов является 
НАДФ, образуется НАДФН2, который используется в 
реакциях гидроксилирования.
Примеры:
1. пролин, лизин -тщроксипролин, гидроксилизин, ко­
торые участвуют в синтезе коллагена;
2. триптофан —»5окситриптофан серотонин;
*С02
3. дофамин -> норадреналин;
4. синтез кортикостероидов;
5. обезвреживание токсических веществ в микросомаль- 
ном окислении;
6. синтез желчных кислот.
• II. Реакции восстановления:
VitC
1. Fe3+-> Fe2+ только в этой форме Fe всасывается, т.е. 
VitC способствует поддержанию нормального уровня 
Fe в крови, а также Cu, Mn, Zn.
2. Предохраняет Fe в гемоглобине от окисления.
VitC
3. Фолиевая кислота-----> ТГФК -* синтез нуклеотидов
->■ нуклеиновых кислот -> кроветворение.
• III. Антиоксидант:
Витамин С  способен восстанавливать радикалы 
витамина Е, образующиеся в реакциях ПОЛ.
Витамин С  ингибирует образование нитрозами- 
нов (канцерогенов) и может обладать антиканцероген­
ным действием. 342
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1. Повышение резистентности организма к действию не­
благоприятных факторов. Это связано с участием ви­
тамина С в I типе реакций, (примеры 2-5) и в III типе 
реакций.
2. Формирование соединительной ткани -  синтез колла­
гена.
3. Участие в кроветворении (II тип реакций).
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Конечные эффекты витамина С
Гиповитаминоз С
1. Повышенная восприимчивость к инфекциям, перепа­
дам температуры, действию токсических веществ.
2. Нарушения соединительной ткани:
а) стенок сосудов -  кровоточивость;
б) костной ткани -  хрупкость костей, кариес;
в) рыхлой соединительной ткани десен -  расшатыва­





Аскорбинат Са Лечение диабета, сердечной не­
достаточности
Аскорбинат Fe Лечение анемии, противоязвен­
ный, тонизирующий эффекты
Аскорбинат Mg Лечение психических рас­
стройств, астении, физической и 
умственной отсталости
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П о казател и  обеспеченности орган и зм а 














• 70-120 мг витамина С
И ст очники: шиповник, черная смородина, рябина, зе­
леный лук, цитрусовые, щавель, ягоды.
Зимой -  лук, картофель, капуста.
347
Витамин Р (проницаемости)
Относится к группе веществ, являющихся производ­
ными флавона -  биофлавоноиды.
Из листьев чая выделен катехин, из листьев гречихи -  
рутин, из кожуры цитрусовых -  цитрин.
348
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1. Регулирует проницаемость стенки капилляров, воз­
можно, за счет торможения активности гиалуронида- 
зы.
2. Предохраняет витамин С от окисления и восстанавли­
вает ДАК в АК при участии глутатиона.
3. Участвует в тканевом дыхании.
4. Биофлавоноиды оказывают гиполипидемическое дей­
ствие.
5. Биофлавоноиды подавляют образование окисленных 
форм ЛПНП, участвующих в атерогенезе.
6. Биофлавоноиды подавляют активность циклооксиге­
назы и тем самым уменьшают образование простанои- 
дов (противовоспалительное действие).
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Биологическая роль витамина Р
Суточная потребность:
• 30-50 мг витамина Р
И ст очники: чай, цитрусовые, шиповник, черная смо­
родина, рябина, зеленый лук, щавель, ягоды (все темноок- 
рашенные фрукты).
Эффективно совместное применение витаминов С и Р 
-  аскорутин, галаскорбин, чай с лимоном.
350
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Витамин Bi -  тиамин, антиневриткый
1. Устойчив в кислой среде, выдерживает нагревание до 
140°С.
2. В щелочной среде быстро разрушается.
3. Биологически активная форма — тиаминпирофосфат —
ТПФ (ТДФ), образуется АТФ-зависимой тиаминди- 
фосфат-трансферазой преимущественно в мозге, пече­
ни. 351
Биологическая роль витамина Bi
1. Окислительное декарбоксилирование а-кетокислот -  пи- 
рувата, а-кетоглутарата (ЦТК), кетоаналогов аминокис­
лот с разветвленным радикалом (лейцина, изолейцина, 
валина), эти реакции занимают центральное место в об­
щем пути катаболизма.
2. Транскетолазные реакции в неокислительной ветви пен- 
тозофосфатного пути.
3. Витамин Bi ингибирует холинэстеразу, разрушающую 
ацетилхолин.
тиаминзависимая ^
4. Пируват_______ ► ацетальдегид — ► эндогенный этанол
пируватдегидрогеназа
ВЫВОД: витамин Bi абсолютно необходим для регу­
ляции углеводного обмена. 352
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Проявления бери-бери
1. Накопление кетокислот приводит к периферической нейропатии (парестезия, 
полиневрит, парезы, параличи).
2. Нарушение ПФП пути приводит к ухудшению процессов физиологической и 
репаративной регенерации (дефицит рибозы для синтеза нуклеотидов и 
НАДФН2 для восстановительных биосинтезов).
3. Дефицит НАДФН2 приводит к уменьшению синтеза и секреции НС1 в же­
лудке —> уменьшается переваривание белков —> ухудшение аппетита —> уси­
ливается катаболизм собственных белков -+ (-) N-баланс.
4. Нарушение ЦТК приводит к нехватке АТФ (гипоэнергегическое состояние) 
—> слабость.
5. Увеличивается активность холинэстеразы -»• уменьшается уровень ацетил-
холина (медиатор парасимпатической нервной системы) -> преобладает 
симпатическая иннервация: тахикардия, боли в сердце, замедление пери­
стальтики (запоры). 353
П роявления гиповитаминоза Bi 
в европейских странах
• Симптом Вернике -  энцефалопатия.
• Синдром Вейса -  преимущественное поражение сердечно-сосудистой 
системы.
• Синдром Корсакова -  у алкоголиков развитие полиневритов.
Витамин Вг (рибофлавин)
о н  у н  у н
«рнг- с н —с н —с н —СН2ОН
о
рибофлавин
• Хорошо растворим в воде, устойчив в кислых растворах, легко разрушается 
в нейтральных и щелочных, чувствителен к ультрафиолету.
• В основе биологического действия лежит способность изоаплоксазинового
кольца рибофлавина легко восстанавливаться и окисляться. Кофакторную 
функцию выполняет в виде ФМН и ФАД, входящих в состав флавопротеи- 
нов. 355
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Флавопротеины участвуют в биологическом окисле­
нии.
1. Простые окислительные системы -  окисление субстра­
та путем дегидрирования, водород переносится сразу на 0 2 
с образованием Н20 2 и выделением тепла.
Примеры флавопротеинов:
1) D и L оксидазы аминокислот -  прямое дезаминирование;
2) ксантиноксидаза -  распад пуриновых оснований;
3) альдегиддегидрогеназа -  окисление альдегидов.
2. Сложные окислительные системы -  окисление суб­
стратов путем дегидрирования, водород переносится по 
полной или укороченной дыхательным цепям на 0 2, образу­
ется Н20  и АТФ.
Примеры флавопротеинов:
Полная дыхательная цепь:
1) НАДН-дегидрогеназа (ФМН-зависимая) -  второй участ­
ник дыхательной цепи;
2) дигидролипоилдегидрогеназа -  окислительное декарбок- 
силирование пирувата.
Неполная дыхательная цепь:
1) окисление субстратов 1-го рода:
Примеры флавопротеинов:
1) ФАД-зависимая сукцинатдегидрогеназа -  ЦТК;
2) ацилКоА дегидрогеназа -  бета-окисление жирных кислот;
3) альфаглицерофосфат-дегидрогеназа -  челночный меха­
низм переноса восстановительных эквивалентов через внут­
реннюю мембрану митохондрий. 35б
Биологическая роль витамина В2
208
• губы набухают, трещины на губах, красная кайма;
• сухой ярко-красный (лакированный) язык -  глоссит;
• поражение глаз -  кератит, васкуляризация роговой 
оболочки, катаракта;
• себорийный дерматит носогубных складок;
• при остром авитаминозе возможна кома.
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Гиповитаминоз витамина В2 (хейлоз)
Суточная потребность:
• 2-4 мг витамина В2
И ст очники: синтезируется кишечной 




Витамин РР (никотинамид, никотиновая кислота, 
ниацин, антипеллагрический, В 5)
никотиновая кислота никотинамид
• РР -  preventive pellagra, pel agra (итал.) -  шершавая 
кожа.
• Химическое строение -  см. лекцию «Тканевое дыха­
ние».
• Коферментными формами являются НАД и НАДФ.
359
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Участвует в следующих реакциях:
1. Окисление субстратов II и III рода в полной дыхатель­
ной цепи (НАД-зависимые дегидрогеназы): изоцитрата 
и малата (ЦТК). Эти реакции локализованы в митохон­
дриях и служат для освобождения энергии и запасания 
ее в форме АТФ.
2. Восстановительные биосинтезы -  НАДФ-зависимые 
дегидрогеназы (редуктазы). Эти реакции локализованы 
в цитозоле или эндоплазматическом ретикулуме и 
служат для синтеза жирных кислот, холестерина, 
желчных кислот и кортикостероидов.
3. Микросомальное окисление в обезвреживании ксено­
биотиков.
Биологическая роль витамина РР
П ричины  гиповитаминоза РР
1. При постоянном питании маисом -  в маисе ниацин на­
ходится в связанной форме — ниацитин;
2. При постоянном питании сорго -  зерна его содержат 
высокую концентрацию лейцина — ингибитора ключе­
вого фермента превращения триптофана в НАД;
3. Дефицит Вб -  необходимого для превращения трип­
тофана в хинолиновую кислоту;
4. При длительном применении противотуберкулезного 
препарата — изониазида (антивитамин);
5. При опухолевом (карциноидном) синдроме возможно 
усиленное превращение триптофана в серотонин, но не 
в НАД;




Для пелагры характерны 3 основных симптома на «Д»:
• Дерматит (поражение кожи -  симметричные участки, 
доступные ультрафиолету), стадии: эритема, шелуше­
ние, пигментация;
• Деменция (нарушения нервной деятельности -  бред, 
галлюцинации);
• Диарея.




• 15-25 мг витамина РР
И ст очники: печень, почки, сердце, мясо, рыба, зерно-
вые и бобовые, овощи.
364
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Показатели обеспеченности организма 
витамином РР (ниацин)
показатель параметры диагностическоезначение








Витамин В 6 (пиридоксин, антидерматитный)
• Витаминной активностью обладают 3 производных: 
пиридоксол, пиридоксаль, пиридоксамин -  химическое 
строение — см. «Трансаминирование».




• А м инотрансф еразы  -  реакции трансам инирования 
(синтез зам еним ы х ам инокислот, непрямое дезам и ни­
рование).
• Д екарбоксилазы  ам инокислот -  образование биоген­
ны х аминов.
• Входит в состав мышечной фосфорилазы -  (она со­
держит более 70-80% от всех запасов витамина В6) -  
участие в фосфоролитическом расщеплении гликогена.
ВЫВОД: В6 регулирует белковый обмен.
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Биологическая роль витамин В6
Гиповитаминоз В 6
• У животных — акродиния — дерматит на кончиках но­
са, ушей, пальцев, хвоста, астения -  мышечная сла­
бость, атаксия -  шаткая походка.
• У людей -  дерматит, стоматит, глоссит, конъюнктивит, 
анемия, остановка роста у детей.
• Высокие дозы пиридоксина (5 г/сут) вызывают атак­
сию, дисфункцию сенсорных нервов и в редких случа­
ях -  дегенерацию аксонов.
368
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• 2-3 мг, беременные 6-7 мг
И ст очники: синтезируется кишечной микрофлорой, 
дрожжи, печень, сердце, почки, мясо, рыба, горох, бобы, зе­
леный перец.
Суточная потребность витамина Вб
369
Витамин В 3
(пантотеновая кислота, греч. «вездесущ ий»)
СН3
I Н
н о — н 2с — с — с н — с о —N— с н 2— с н 2—с о о н
СН3 ОН
Состоит из Раланина и а, удигидрокси, РРдиметил- 
масляной кислоты, связанных пептидной связью.
• Коферментные формы:
1. Фосфопантотеин -  небелковая группа ацилперенося- 




I. В составе АПБ участвует в синтезе жирных кислот.
И. HSKoA принимает участие в следующих процессах:
1. Обмен углеводов -  окислительное декарбоксилирова- 
ние пирувата с образованием ацетил-КоА, а- 
кетоглютарата -  с образованием сукцинил-КоА.
2. Обмен жиров -  при бета-окислении жирных кислот 
образуется ацил-КоА и ацетил-КоА.
Ацетил-КоА используется в синтезе жирных кислот, 
холестерина, кетоновых тел.
3. С участием HSKoA синтезируется ацетилхолин, аце- 
тилглюкозамин, порфирины.
4. Ацетил-КоА необходим для обезвреживания биоген­
ных аминов, ксенобиотиков путем ацетилирования.
5. АцетилКо-А -  это центральный метаболит общего 
пути катаболизма, связывающий обмен белков, жиров 
и углеводов.
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Биологическая роль витамина В3
Гиповитаминоз В3
• дерматит;
• язвы слизистых желудочно-кишечного тракта;




• 0-15 мг витамина В3
И ст очники: печень, почки, яйца, мясо, молоко, кар­
тофель, капуста, фрукты.
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Витамин Н (биотин, антисеборрейны й, H-H aut — 
кожа, bios — жизнь, себорея — истечение жира)
О О■i u
-О Н N ^ N H  
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н с -с н  
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НлС С Н -(С Н 2)4-С О О Н
Состоит из имидазолового и тиофенового колец, со­
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Авитаминоз Н не встречается у человека.
П ричины  гиповитаминоза:
1. Лечение антибиотиками, сульфаниламидами.
2. Наследственный дефект фермента, катализирующего присоеди­
нение биотина к белковой части карбоксилаз. У детей с таким 
дефектом развиваются иммуно-дефицитные заболевания.






• 120-200 мкг витамина Н
Источники: синтезируется кишечной микрофлорой, печень, 
сердце, яичный желток, отруби, бобы, соя, цветная капуста.
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Ф олиевая кислота (фолацин, В£)
ęooH
О
NH C N N
СООН
фолиевая кислота
Химическое строение: (смотри реакции трансметилирования).
В растениях фолиевая кислота представлена конъюгатом, вклю­


















Биологическая роль фолиевой кислоты
Коферментная форма -  ТГФК, переносчик одноугле­
родных групп:
-СН3 -  метальная, -СН2-  метиленовая,
-СН = метенильная, -СНО -формильная,
-CHNH -  формимино, и др.
Эта одноуглеродные фрагменты способны к взаимо­
превращениям. ТГФК играет важную роль в метаболизме 
глицина, серина, глютамата, гистидина, тимидина, холина, 
пуриновых нуклеотидов.




Гиповитаминоз фолиевой кислоты  
- мегалобластическая анемия
• Снижение количества эритроцитов;




до 2 0 0  мг фолиевой кислоты per os 
или
1 0 - 2 0  мг в/в













Витамин В u (кобаламин) - антианемический
• Это единственный металлосодержащий витамин. Молекула 
витамина состоит из планарной (плоскостной) группы из 4-х 
пиррольных колец с атомом Со в центре.
• Эта система колец называется КОРРИН.
• Перпендикулярно плоскости коррина расположен нук­
леотид, содержащий 5,6-диметилбензимидазол, а-Д- 
рибозу и остаток фосфорной кислоты. 383
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Этапы всасывания витамина В п
1. Слюнными железами и желудком секретируются кобаламинсвя- 
зывающие белки, известные как R-протеины, они связьгаают 
В]2-
2. В желудке под действием HCL эти белки отщепляются.
3. После освобождения от R-белков кобаламин связывается с 
внутренним фактором Кастла.
Это низкомолекулярный гликопротеин, нечувствительный к 
протеолизу, секретируется клетками слизистой желудка. Он необ­
ходим для всасывания витамина.
4. Комплекс «кобаламин + внутренний фактор Кастла» поступает 
в клетки слизистой подвздошной кишки.
5. Витамин В ]2 медленно переходит в кровь, а внутренний фактор 
либо гидролизуется, либо возвращается в просвет кишечника.
1. В митохондриях 5’дезоксикобаламин в качестве кофермента 
мутазы вместе с биотином участвует в превращениях пропиона­
та в сукцинат (см. биотин, пример 3). Промежуточным продук­
том этих реакций является метилмалоновая кислота. При гипо­
витаминозе В ]2 метилмалоновая кислота накапливается, оказы­
вает токсическое действие на нервную ткань —> полиневриты, 
парестезия.
2. В цитозоле метилкобаламин в качестве кофермента метил- 
трансферазы участвует в реакциях метилирования, трансмети­
лирования.
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Биологическая роль витамин В и
Роль Vit В12 в реакциях метилирования




Гиповитаминоз В 12 — пернициозная  
(злокачественная) анемия
1. Заболевание желудка -  нарушение образования внут­
реннего фактора Кастла.
2. Мегалобластическая анемия вследствие сопутствую­
щего нарушения обмена фолиевой кислоты.
3. Поражение периферической нервной системы -  поли­
невриты, парестезия -  из-за накопления метилмалоно- 
вой кислоты.
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Суточная потребность в витамине 
Bj2 2-5 мкг
Источники:
• Синтезируется только микробами.
• Не синтезируется растениями и животными.
• Животные способны накапливать витамин в печени.
■ Синтезируется кишечной микрофлорой.
■ Содержится в печени, молоке, желтке.
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Показатели обеспеченности организма 
витаминами









> 13,4 нормальный статус





> 147 нормальный статус
74 -  147 умеренный статус
<74 глубокий дефицит





аРис. Строение актинового филамента (а), влияние актинсвязывающих 
белков на полимеризацию G-актина и образование структурных элементов 
цитоскелета (б)
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Рис. Строение молекулы миозина скелетных мышц (а) и упрощенная схема 
одной из возможных моделей упаковки миозина в биполярный толстый 
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Модель изменений структуры тропонина С, 
индуцированных связыванием Са2 395
Рис. Цикл структурных превращений актомиозинового комплекса, при­
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к актину - , ( 4 }
Выход фосфата 
Раз а итие у  сил ия
Промежуточное
состояние
Рис. Строение головки миозина (а) и гипотетический механизм перемете  
зия головки миозина по поверхности актина (б) 3 9 7
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4 нм
Рис. Схема перемещения молекулы миозина вдоль нити актина
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В мышцах действую т  
3 АТФ -зависимых механизма:
1. Натриевый насос клеточной мембраны.
2. Кальциевый насос внутри самой клетки.

















А М Ф '
I Миоаденилаткииаза
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Рис. Основные энергопотребляюшие структуры кярдиомиоцита 4 0 2
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После высвобождения из рибосомы в клетке происхо­
дит модификация молекулы, включающая отщепление сиг­
нального пептида с образованием пептидной цепи прокол­
лагена (отщепление пропептидов), и уже вне клетки форми­
руется коллаген и коллагеновые волокна).
П ш вд в ая  цепь вроколлагаа ----






















































Белок клостридий. Тормозит освобождение ацетилхолина 
из синаптических пузырьков. Источник -  неправильно 
хранившиеся мясные, рыбные продукты и грибы.
Н икотин Ал кол о ид табака. Имитирует действие ацетилхолина на «никотиновые» рецепторы.
М ускарин Алколоид гриба-мухомора. Имитирует действие ацетилхолина на «мускариновые» рецепторы.
Тубокурарин
Основной компонент кураре -  яда из некоторых 
южноамериканских растений. Блокирует рецепторы 
нервно-мышечных синапсов скелетной мускулатуры 
(миорелаксант).
Д и ти ли н Синтетический релаксант с курареподобной активностью.
А тропин
Алкалоид растений семейства пасленовых. Блокирует 
мускариновые рецепторы. Применяется для устранения 
спазма гладкой мускулатуры.






Продует восстановления эрготамина спорыньи. Блокаггор 
п-ялпенппецепторов. Применяется в лечении мигрени.
Пропранолол
(аналрилин)
Синтетический блокатор p-адренорецепторов. 
Применяется в лечении стенокардии, нарушении ритма 
сердца.
Имизин
Синтетический ингибитор обратного переноса 
катехоламинов из синаптической щели в нервное 
окончание. Применяется в лечении депрессивных 
психозов.
Ипразид
Синтетический ингибитор моноаксидазы, 
способствующий накоплению катехоламинов в синапсах. 
Применяется в лечении депрессивных психозов.
Резерпин
Алкалоид раувольфии. Ингибитор депонирования 
катехоламинов в пузырьках. Применяется как снижающий 
артериальное давление и в лечении шизофрении.
Дигидро-
эрготамин
Продует восстановления эрготамина спорыньи. Блокатор 
а-алоенооецепторов. Применяется в лечении мигрени.
Про-пранолол
(аналрилин)
Синтетический блокатор p-адренорецепторов. 
Применяется в лечении стенокардии, нарушении ритма 
сердца.
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F лициновы е синапсы
Стрихнин
Алкалоид семян чилибухи. Связывается с глици­
новыми рецепторами, вытесняя глицин. 
Тонизирующее средство, при передозировке -  
судороги.




Алкалоид опия, наркотик. Соединяется с энкефа- 
линовыми рецепторами, имитируя их действие. 
Болеутоляющее средство.
Налоксон
Синтетический структурный аналог морфина. 



























1. Дыхательная -  кровь транспортирует Ог от легких к тканям и 
С 02 от тканей к легким.
2. Гомеостатическая -  поддерживает постоянство внутренней 
среды клеток и тканей, т.е. физико-химические условия: pH, 
осмотическое давление, ионный состав.
3. Питательная -  доставляет питательные вещества к тканям.
4. Поддерживает водный баланс.
5. Регуляторная -  1) Транспортирует биологически активные 
вещества -  гормоны, медиаторы к тканям. 2) Образование в 
клетках крови регуляторов обмена веществ: гистамина - в ба- 
зофилах, эозинофилах, серотонина -  в б азофил ах, тромбоци­
тах, гепарина -  в базофилах. 3) Из белков плазмы образуются 
активные полипептиды -  кинины: брадикинин, каплидин. Они 
регулируют скорость кровотока, повышают проницаемость 
капилляров, стимулируют сокращение сердца, понижают АД, 
расширяя периферические и коронарные сосуды, сокращают 
гладкие мышцы бронхов, кишечника, матки.
6. Экскреторная -  доставляет конечные продукты обмена к ор­
ганам выделения.
7. Терморегуляторная -  через теплообмен.
8. Защитная - 1) иммунная -  наличие иммунных белков -  Ig‘;
2) гемостатическая -  наличие белков системы сверты­
вания крови, предохраняющих организм от кровопо- 
тери.
9. Обезвреживающая -  осуществляется путем разведения по­
ступающих токсических веществ, связывания их с альбумина­




в норме содержание в крови 40-50 г/л
• Самые легкие белки крови, М.м. в пределах 65-70 тыс.
• Составляют 55-60% всех белков плазмы.
• Быстро обновляющиеся белки -  период полураспада -  
7 суток.
• Синтез альбуминов происходит в печени. 419
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1. Обеспечивают в основном коллоидно-осмотическое 
давление плазмы (онкотическое), т.к. обладают высо­
кой гидрофильностью и низкой М.м. (онкотическое 
давление зависит от количества молекул).
• Онкотическое давление, создаваемое белками, препят­
ствует выходу воды из сосудов. Снижение концентра­
ции альбумина в крови приводит к отекам.
2. Транспортная -  обусловлена наличием большого числа 
реакционно способных групп -  NH2, СООН, SH, ОН и 
др.
• Альбумины транспортируют Ca, Zn, Cu, I, жирные ки­
слоты, витамин Д, стероидные гормоны, желчные пиг­
менты, токсины, лекарства -  пенициллины, сульфани­
ламиды, аспирин (неспецифические переносчики).
3. Обеспечение постоянства pH крови -  мощная буфер­
ная система.
4. Резервная -  при белковом голодании источником ами­




это гетерогенная смесь белков.
• Содержание в крови -  20-30 г/л, нерастворимы в воде, 
растворимы в солевых растворах.
• При электрофорезе на бумаге разделяются на фракции
a i, eta, Р, У-
• М.м. > 75 тыс.
421
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1. Участие в создании коллоидно-осмотического давления плазмы.
2. Транспортная (специфические переносчики) :
• липиды -  липопротеины;
• стероидные гормоны -  транскортины;
• половые гормоны -  тестостерон, эстрадиол-связываю-щие белки;
• витамины А, Е;
• витамин Bi2 -транскобаламин;
• тиреоидные гормоны;
• Fe -  трансферрин;
• Си -  церулоплазмин.
3. Поддержание постоянства pH.
4. Защитная -  иммуноглобулины.
5. Фибриноген участвует в процессе свертывания крови, относится к глобу­
линам, норма содержания в крови- 2-4 г/л.
Почти все глобулины синтезируются в печени, у  -глобулин -  в РЭС.
Функции глобулинов
Белки острой фазы воспаления
I Лектины. Это специфические белки, избирательно и обратимо связы­
вающие углеводные компоненты гликоконъюгатов различной природы.
Эндогенные лектины являются новым типом биологических и иммуноло­
гических маркеров, позволяющих диагностировать воспалительные и онкологи­
ческие заболевания.
II. Ингибиторы трипсина, антитрипсин и др. Ингибиторы протеолитических 
ферментов, освобождаемых из лизосом при разрушениях бактериальных 
клеток и обеспечивающие минимальное повреждение тканей хозяина 
Содержание в крови в норме — 2,5-4,0 г/л, при воспалении 5-7 г/л.
III. Гаптоглобин синтезируется в печени. Факторы, регулирующие его обра­
зование, неизвестны. Биологическая роль также недостаточно ясна. Ком­
плекс гемоглобин-гаптоглобин быстро разрушается в организме, поэтому 
он может ускорять катаболизм гемоглобина, попавшего в плазму крови 
при разрушении эритроцитов в очаге воспаления.
Возможно, гаптоглобин сохраняет Fe в организме.











• Маннозосвязывающий белок — МВР, связывает маннозосодер­
жащие углеводные структуры микроорганизмов, активирует систему 
комплемента, фагоцитоз патогенных микробов. Его содержание уве­
личивается в 1,5-3 раза у больных малярией, после хирургических 
операций.
При наследственном заболевании у детей, сопровождающимся 
снижением уровня МВР, развивается синдром иммунодефицита, со­
провождающийся повторяющимися бактериальными и грибковыми 
инфекциями.
• Лектины сурфактантной системы оказывают активирующее 
действие на альвеолярные макрофаги, включая стимуляцию процес­
са фагоцитоза микробов и избирательную стимуляцию окислитель­
ного метаболизма.
Сурфактант — белково-липидная смесь, покрывающая поверх­
ность альвеол и обеспечивающая снижение величины их поверхно­
стного натяжения, необходимого для поддержания эластичности и 
предотвращения коллапса легких. При легочных заболеваниях изме­
няется уровень сурфактановых белков в крови.
• С-реактивный белок (СРП, СРБ) и амилоидный белок сыворот­
ки крови человека SAP (пентраксины). СРП взаимодействует с С- 
полисахаридами пневмококков.
Эти лектины могут непосредственно инактивировать воспали­
тельные агенты, снижать степень повреждения тканей и способство­
вать их регенерации и восстановлению, способны активировать сис­
тему комплемента.




1. Секреторные -  синтезируются в органах, но свое 
действие оказывают только в сосудистом русле.
Например: ЛХАТ, ЛПЛ.
Л ХАТ - синтезируется в печени, катализирует эстери- 
фикацию холестерина в сосудистом русле.
ЛПЛ - синтезируется в клетках жировой и мышечной 
ткани, секретируется в кровь и участвует в гидролизе ТГ, 
входящих в состав липопротеинов.
2. Индикаторные -  синтезируются и оказывают свое 
действие только в тканях. Появление их в крови говорит о 
повреждении клеток.
Например: АсАТ, АлАТ.
3. Экскреторные -  нормальные компоненты желчи, 









Ветвь печеночной артерии Гепатоцнт Синусоиды
Желчный проток Желчный каналец Центральная вена
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Ф ункции печени
1. Принимает и распределяет почти все вещества, посту­
пающие в организм из ЖКТ.
2. Образование желчи.
3. Осуществляет биосинтез веществ, которые использу­
ются в других органах и тканях (кетоновые тела, белки 
крови и т. д.) -  биосинтез «на экспорт».
4. Обезвреживание токсических веществ метаболизма, 
образующихся в разных тканях, а также продуктов 
гниения белков в кишечнике.
5. Инактивация гормонов, витаминов.
6. Метаболизм чужеродных соединений и лекарств.
7. Участвует в выделении некоторых продуктов метабо­




Происходит в следующей последовательности:
1. Разрыв метанового мостика между первым и вторым 
пиррольными ядрами порфиринового кольца с одно­
временным окислением Fe2+ в Fe3+. Образуется пиг­
мент зеленого цвета -  вердоглобин.
2. Удаление Fe и глобина, порфириновое кольцо развора­
чивается в цепь. Образуется пигмент желто-зеленого 
цвета -  биливердин.
3. Восстановление биливердина и образование пигмента 
красно-желтого цвета -  билирубина.
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Схема обмена билирубинп
РЭС (разрушение НЬ)>ац г
свободный (неконъюгированный, непрямой) билирубин
Щ общий кровоток 
печень желчь























желчны х пигментов в норме
кровь
общий билирубин 3,2-20,5 мкмоль/л
непрямой (свободный) не- 
конъюгированный
1,7-17,1 мкмоль/л
прямой (связанный) 2,2-5,1 мкмоль/л
желчь прямой (связанный)
кал стеркобилиноген (стеркобилин)
моча уробилиноген (уробилин) следы
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При низком содержании альбумина в крови, а также при 
вытеснении билирубина из центров связывания на 
поверхности альбумина высокими концентрациями жирных 
кислот, лекарственных веществ (салицилаты, 
сульфаниламиды) увеличивается количество билирубина, 
не связанного с альбуминами. Он может проникать в клетки 




Кровь: Тобщий билирубин за счет 
Тнепрямого билирубина





Кровь: Тобщий билирубин за счет 
непрямого и прямого билирубина





Кровь: Тобщий билирубин за счет
f  t прямого и Тнепрямого билирубина, 
Тактивности щелочной фосфатазы
(в норме содержится в желчи), кожный 
зуд (Тжелчные кислоты)
Кал: •1 4- стеркобилиноген (обесцвечен кал)






1. Синдром нарушения целостности гепатоцита (синдром ци­
толиза, повышенной проницаемости):
1. Повышение активности в крови печеночноспецифичных фер­
ментов: аланинаминотрансферазы с уменьшением коэффициента де 
Ритиса -  АсАТ/АлАТ, альдолазы, изоформ лактатдегидрогеназы 
ЛДГ4 и ЛДГ5, глутаматдегидрогеназы, орнитинкарбомоилтрансфера- 
зы, фруктозо-1-фосфатальдо-лазы и др.;
2. Гипербилирубинемия (преимущественно за счет прямого били­
рубина);
3. Повышение в сыворотке крови содержания витамина В12, желе­
за.
2. Синдром холестаза (экскреторно-билиарный):
1. Повышение в крови активности g-глутамилтранспептидазы;
2. Повышение в сыворотке крови активности щелочной фосфата­
зы;
3. Гипербилирубинемия;
4. Гиперхолестеринемия, увеличение в крови ЛПНП и снижение 
ЛПВП.
3. Синдром гепатоцеллюлярной недостаточности:
1. Понижение активности в крови холинэстеразы (бутирилхоли- 
нэстеразы);
2. Гипопротеинемия и диспротеинемия с понижением содержания 
в крови альбуминов;
3. Понижение содержания в крови протромбина и других факто­
ров свертывания крови, нарушение коагуляции крови;
4. Гипохолестеринемия, снижение коэффициента эстерификации 
холестерина;
5. Гипербилирубинемия.
4. Синдром раздражения печеночного ретикулоэндотелия 
(«воспалительный»):
1. Повышение в сыворотке крови содержания глобулинов (иногда 
с гиперпротеинемией);
2. Изменение белково-осадочных проб (сулемовой, тимоловой, 
Вельтмана, цинк-сульфатной, гепариновой и др.).
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Схема нормального метаболизма лекарственных  





\  лярныеметаболы- 










Факторы, влияющ ие на скорость метаболизма  
препаратов
• генетические особенности (скорость ацетилирования);
• характер питания (уровень альбуминов, наличие кофак­
торов);
• употребление алкоголя и барбитуратов (хроническое 
употребление -  индукция цитохрома Р-450, однократ­
ный прием большой дозы -  супрессия);
• возраст (возрастное снижение клиренса медикаментов);
• пол;
• наличие заболевания печени;
• состояние проницаемости мембран гепатоцита для дан­
ного медикамента;






1. Мочеобразовательная и экскреторная.
2. Регуляторно-гомеостатическая (регуляция КЩР).
3. Обезвреживающая.
В почках происходит обезвреживание:
1) Чужеродных веществ путем образования парных соеди­
нений с глицином, уксусной и глюкуроновой кислотами.
2) Окисление некоторых органических спиртов и др. ве­
ществ.
3) Общее обезвреживание NH3 путем образования аммо­
нийных солей.
4. Эндокринная функция.
1) Почки участвуют в регуляции сосудистого тонуса и дав­
ления через выработку в клетках ЮГ А ренина (см. ренин -  
ангиотензиновая система).
2) В почках вырабатывается эритропоэтин, который стиму­
лирует костномозговое кроветворение (эритропоэз). Био­
синтез эритропоэтина почками усиливается при гипоксии, 
шоке, кровопотере.
3) Синтез 1,25-дигидроксихолекальциферола.




Метаболизм и энергетические затраты почек ориенти­
рованы преимущественно на процессы, обеспечивающие 
экскрецию.
1. Почки отличаются интенсивным энергетическим об­
меном. В них расходуется 10% всего потребляемого 
человеком кислорода, в то время как масса почек со­
ставляет только 0,5% от массы тела. Это связано с ак­
тивным трансмембранным транспортом веществ 
при образовании мочи. Основной движущей силой 
этого транспорта служит градиент концентрации ионов 
Na+ и К+, создаваемый №+-К+-АТФазой (вторичный 
активный транспорт).
2. Почки служат дополнительным местом синтеза глюко­
зы из аминокислот (глюконеогенез).
3. В почках происходит общее обезвреживание NH3, ко­
торый попадает в почки в форме глутамина. Глутамин 
далее подвергается действию глутаминазы, высокоак­
тивной в почках.
4. В митохондриях почек активно происходит окисли­
тельное дезаминирование глутамата глутаматдегидро- 
геназой, аспартата, аланина непрямым дезаминирова­
нием, глицин подвергается прямому окислительному 
дезаминированию под действием глициноксидазы, вы­
сокоактивной в почках.
Дезаминирование аминокислот координировано с глю- 
конеогенезом, т.к. при этом освобождается углеродный ске­
лет, необходимый для синтеза глюкозы.
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Особенности обмена веществ в почках
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Механизм образования мочи
Моча образуется в результате трех процессов — фильт­
рации, реабсорбции и секреции.
Почечный клубочек. Через базальную мембрану клу­
бочков свободно фильтруется вода и низкомолекулярные 
соединения с массой до 50 кДа.
Движущей силой фильтрации является разность гидро­
статического давления в капиллярах клубочка и в полости 
капсулы. Фильтрат (первичная моча) по составу и концен­
трации низкомолекулярных веществ не отличается от плаз­
мы крови.
Проксимальный отдел канальца. Происходит актив­
ная и пассивная реабсорбция компонентов первичной мочи 
в кровь.
Активно реабсорбируются белки, пептиды, аминокис­
лоты, мочевая кислота, глюкоза, Na+ , К+, Са2+, Mg2+, фосфат 
и сульфаты.
Пассивно: вода, бикарбонаты, хлориды, мочевина.
В просвет проксимальных канальцев активно секретируют- 
ся Н+, антибиотики, красители, пассивно — аммиак.
Степень реабсорбции Na+ , а с ним и воды (всасывается 
около 2/3) контролируется альдостероном, калий всасывает­
ся полностью. Реабсорбция Са2+ и фосфатов контролирует­
ся паратгормоном.
Дистальный отдел канальца продолжает активную 
реабсорбцию Na+, Са2+, Mg2+ и пассивную реабсорбцию во­
ды, хлоридов и мочевины.
Здесь также происходит активная секреция Н+ и К+ и 
пассивная - NH3. Регулирует всасывание воды вазопрессин.
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Вещества, в зависимости от механизма их проникновения в 
мочу, делят на несколько групп:
1. Вещества, попадающие в мочу преимущественно в ре­
зультате фильтрации в клубочках. Это креатинин, 
мочевина, инулин.
2. Вещества, концентрация которых в моче определяется 
соотношением процессов секреции и реабсорбции в 
канальцах. Это, в основном, электролиты.
3. Вещества, главным образом секретеруемые из плазмы 
крови в просвет проксимальных канальцев. Это неко­
торые органические кислоты и основания.
4. Вещества, практически отсутствующие в плазме крови 
и поступающие в мочу из клеток почечных канальцев - 
NH3, некоторые ферменты.
5. Вещества, которые в норме практически полностью 
реабсорбируются в проксимальных отделах канальцев 
-  сахара, аминокислоты.
Вещества первых четырех групп относятся к беспоро- 
говым. Их присутствие в моче не связано с концентрацией 
этих веществ в крови.
Вещества пятой группы относят к пороговым. При не­
поврежденных почках они появляются в моче лишь тогда, 
когда их концентрация в крови превышает определенную 
величину (порог). Появление пороговых веществ в моче 
возможно и на фоне их нормального содержания в крови 
при нарушении механизма реабсорбции в почках. В конеч­
ной моче обычными методами пороговые вещества не опре­
деляются.
Понятие о пороговых веществах
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Роль почек в регуляции кислотно-щ елочного  
равновесия (КЩ Р)
Почки участвуют в регуляции КЩР посредством 3-х основных 
механизмов:
1. Реабсорбции гидрокарбоната НСОз'
2. Регенерации НС03'
3. Выведение ионов водорода Н+.
4.
1. Реабсорбция гидрокарбоната. Моча практически не содержит 
ионов НСОз', т.к. они полностью реабсорбируются в проксимальных 
канальцах. Для транспорта НС03' используется градиент [Na+] меж­
ду просветом канальца и клеткой канальца, создаваемый Na+-K+- 
АТФазой. Вход Na+ в клетку проксимального канальца из просвета 
сопряжен с выходом Н+ из клетки в просвет канальца.
В просвете проксимального канальца происходит образование С 0 2 
через следующие реакции:
к а р б в а в п и р а з а
Н ' +  Н СО з' *==*■ Н2СОз - .... СОг + Н 20
С 0 2 диффундирует в клетки проксимальных канальцев. 
Здесь происходит образование гидрокарбоната.
к а р б е а м г н д р а з а
СОг + Н20 ‘ Н2СОз = •  Н+ + НСОз
Гидрокарбонат проникает затем в кровь, а Н+ - в просвет 
канальца.
2. Регенерация гидрокарбоната
Связана с процессом секреции Н+ в просвет канальцев. Из мо­
чи в клетки дистальных канальцев диффундирует С 0 2, из которого 
при участии карбоангидразы образуется Н2С 0 3. Н2СОэ диссоцииру­
ет с образованием Н С 03' , поступающего в кровь и Н+, который вы­
водится с мочой. Выход каждого Н+ в просвет канальцев сопряжен с 
образованием и переходом в кровь одного иона Н С03' и зависит от 
активности карбоангидразы.
3. Выведение ионов водорода
Ионы водорода с мочой выводятся в виде свободных ионов 




• Мочеобразование зависит от скорости фильтрации в клубочках 
и работы канальцев. Низкая скорость клубочковой фильтра­
ции (СКФ) ведет к олигурии, уремии и задержке в организме 
мочевины и других конечных продуктов обмена азотистых со­
единений, снижению содержания бикарбонатов в плазме крови 
и метаболическому ацидозу, гиперкалиемии. Низкая СКФ быва­
ет при повреждении почек, а также в результате снижения гра­
диента гидростатического давления между капиллярами клу­
бочка почек и содержимым канальцев. Это обычно связано с не­
достаточностью почечного кровотока, но может быть вызвано и 
препятствиями для оттока мочи.
•  При поражениях канальцев имеют место: полиурия, низкое 
содержание в плазме крови бикарбонатов и метаболический 




Развивается вследствие нарушения почечного кровотока, клу­
бочковой фильтрации, канальцевой реабсорбции и секреции.
Причины функциональной недостаточности почек:
1. Уменьшение объема внеклеточного пространства в связи с 
сердечно-сосудистой недостаточностью, шоком, чрезмерным 
падением артериального давления. Это ведет к уменьшению 
почечного кровотока и, следовательно, к уменьшению почеч­
ной фильтрации.
2. Снижение объема функционирующей почечной паренхимы 
при нефритах, новообразованиях, интоксикациях, травматиче­
ской утрате обеих почек.
3. Препятствия на пути выведения мочи (камни, воспалительный 
процесс, опухоли), ведущие к росту интраренального давления 




1. Азотемия как результат снижения клубочковой фильт­
рации (в качестве уремических токсинов выступают 
производные гуанидина -  метилгуанидин и гуанидин- 
пировиноградная кислота, а также производные фенола 
— индол, скатол и др.).
2. Протеинурия, гипо- и диспротеинемия как следствие 
ускоренного катаболизма протеинов, вторичная гипер- 
липопротеинемия IV типа; снижение концентрации мо­
чи; признаки метаболического ацидоза.
3. Анемия, обусловленная торможением эритропоэза при 
одновременном ускоренном гемолизе эритроцитов.
4. Признаки активации внутрисосудистого свертывания 
или вторичная гиперкоагулемия; рост агрегационной и 
адгезивной активности тромбоцитов.
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П очечны е камни
Обычно состоят из продуктов обмена веществ, в норме 
имеющихся в первичной моче в концентрациях, 
близких к величинам их максимальной растворимости. 
Незначительные изменения состава мочи могут вызвать 




1. Высокая концентрация в моче одного или нескольких компонен­
тов клубочкового фильтрата. Это может быть связано или с 
уменьшением объема мочи или с чрезмерно высокой скоростью 
экскреции продуктов обмена, образующих камни.
2. Изменение pH мочи, способствующее образованию осадков раз­
личных солей.
3. Застой мочи вследствие нарушения мочеотделения.
4. Отсутствие соответствующих ингибиторов. Предполагается, что 
моча в норме содержит ингибиторы роста кристаллов оксалата 
Са2+. В моче больных, у которых систематически образуются 
кальциевые камни, такие ингибиторы отсутствуют.
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Условия, способствующие образованию камней
Виды мочевы х камней
1. Содержащие кальций. Составляют 70-90% всех почечных кам­
ней, состоят из оксалата или фосфата кальция. Гиперкальциурия 
способствует образованию кальциевых осадков, а вид соли за­
висит от pH мочи, наличия в системе оксалатов или фосфатов. 
Гиперкальциурия бывает при остеопорозе, при длительном аци­
дозе, когда усиливается ионизация солей Са, при гипервитами- 
нозе D.
Усиленная экскреция оксалатов способствует образова­
нию оксалата кальция, нерастворимого даже при нормальном 
содержании Са2+ в моче. Причиной повышенного уровня окса­
латов может быть потребление определенных продуктов пита­
ния, гипервитаминоз С.
Щелочная среда способствует образованию кальцие­
вых осадков. При высоких значениях pH осаждаются преиму­
щественно фосфаты Са2+, оксалатные камни образуются при 
любых значениях pH.
2. Камни, состоящие из мочевой кислоты. Составляют примерно 
10% всех почечных камней. Осаждению уратов способствует 
кислая моча. В большинстве случаев непосредственную при­
чину возникновения камней выявить не удается.
3. Цистиновые камни.
4. Ксантиновые камни.
Эти виды камней встречаются редко при врожденных за­
болеваниях цистинурии или ксантинурии. 45,
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Составные части мочи и изменения ее состава
• Скорость образования мочи и ее состав зависят от диу­
реза, мышечной активности, пищеварения, погодных 
условий, эмоционального состояния и многих других 
факторов. В связи с этим предпочтительнее анализиро­
вать суточную порцию мочи.
• Объем мочи за 24 ч колеблется от 600 до 2500 мл и в 
норме зависит преимущественно от количества посту­
пившей в организм жидкости.
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Ц вет мочи
Цвет мочи определяется присутствующими в ней пиг­
ментами. Обычно это янтарный цвет. При стоянии моча 
темнеет в результате окисления уробилиногена. Необычно 
темный цвет говорит об избытке билирубина, уробилина, 
порфиринов или гомогентизиновой кислоты. Окрашивание 





Осадки мочи образуются при ее стоянии, различают 
следующие:
1) хлопьевидный — из нуклеопротеидов или мукопротеидов 
и эпителиальных клеток мочеполовых путей;
2) из смеси фосфатов кальция и аммонийного фосфата, если 
моча щелочная;
3) из оксалатов и уратов, растворяющихся при подкислении;
4) из мочевой кислоты, если моча кислая.
7 4S4
Удельны й вес и pH мочи
• Общая концентрация растворенных веществ в моче 
отражает эффективность работы почек и учитывается 
по удельному весу (в норме от 1,008 до 1,012).
• pH мочи может варьировать от 4,6 до 8,0 (чаще нахо­
дится в пределах от 5,5 до 6,5). Кислый ее характер 
обусловлен присутствием фосфорной кислоты (про­
дукт обмена фосфопротеидов, фосфоглицеридов и 
нуклеиновых кислот). При исключительно раститель­




Белки в норме выделяются в количестве (0,03 г/24 ч), не оп­
ределяемом обычными лабораторными методами. Это кон­
статируется как отсутствие белка или наличие его в следо­
вых количествах в моче. Увеличение наблюдается при по­









- Фрагменты иммуноглобулинов (белок Бенс-Джонса).
2. Гломерулярная протеинурия:
а) Нарушенная почечная гемодинамика
- Ортостатическая протеинурия, физические нагрузки.
б) Повышенная проницаемость клубочков.
3. Канальцевая протеинурия:
а) Повреждение канальцев









Норма продукция Гломеру- Тубулярная Секретиро- 









Безазотисты е компоненты мочи
1. Глюкоза и другие моносахариды в нормальной моче обыч­
ными лабораторными методами не обнаруживаются, хотя содержа­
ние глюкозы в суточной порции составляет от 0,3 до 1,1 ммоль. Ис­
ключение — алиментарная или эмоциональная глюкозурия; при па­
тологии: диабет (сахарный, стероидный);
2. Лактат и пиру ват выделяются с мочой в количестве до 1,1 и 
0,11 ммоль/24 ч. Увеличение может наблюдаться при интенсивной 
мышечной работе или гипоксии, а также при патологических со­
стояниях (сахарный диабет, голодание и др.);
3. Кетоновые тела выделяются с мочой в количестве 20-50 
мг/24 ч и принятыми в лабораториях методами не обнаруживаются. 
Содержание увеличивается при голодании, сахарном диабете;
4. Минеральные соли: нормальная моча содержит Na -  174- 
222, К -  69-71, Са -  4,02-4,99, неорганического Р -  около 33 ммоль в 
сутки; изменения этих величин наблюдаются при нарушениях вод­
но-солевого и минерального обмена (гипофункция надпочечников, 
гиперальдостеронизм, гиповитаминоз Д, гипопаратиреоидизм).
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Небелковые азотистые вещ ества мочи
1. Мочевина выделяется в количестве от 333 до 583 ммоль/24 
ч, процесс усиливается при ускоренном распаде белков (голодание, 
ожоги, травмы) и снижается при нарушении фильтрации плазмы в 
клубочках.
2. Мочевая кислота — конечный продукт пуринового обмена 
(от 2,35 до 5,9 ммоль/24 ч). Содержание растет при избытке в пище 
нуклеиновых кислот, при заболеваниях, сопровождающихся усилен­
ным распадом клеток или при повышенном синтезе пуринов.
3. Креатинин выводится с интенсивностью, пропорциональной 
мышечной массе, поэтому его количество в суточной порции неоди­
наково у разных лиц. Отношение количества креатинина в моче (в 
мг) к массе тела (креатининовый коэффициент) менее вариабельно -  
18-32 -  у мужчин и 10-25 -  у женщин.
4. Креатин обнаруживается в моче у детей и подростков, а 
также беременных.
Креатинурия взрослых связана с нарушением превращения 
креатина в креатинин. Это происходит при заболеваниях мышц, пе­
реохлаждении тела, судорожных состояниях.
5. Аминокислоты выделяются в нормальных условиях в коли­
честве 0,29-5,35 ммоль азота/24 ч. Среди них преобладают глицин, 
гистидин и аланин. Рост содержания наблюдается при нарушениях 
метаболизма аминокислот, при повреждениях транспортных систем, 
обеспечивающих реабсорбцию аминокислот в почечных канальцах, 
при ускоренном распаде белков.
6 . Аммонийные соли в физиологических условиях выделяются 
в количестве от 30 до 60 ммоль/24 ч (аммиак аммонийных солей). 
Повышение наблюдается при развитии ацидоза, понижение при ал­
калозе и поражениях дистальных канальцев, где локализуется про­
цесс аммониогенеза
7. Гиппоуровая кислота выделяется с мочой в количествах, 
пропорциональных количеству принятой пищи, обычно около 5,5 
ммоль/24 ч.
8 . Индикан, или индоксил серная кислота, содержится в следо­
вых количествах, возрастающих при обильной мясной пище или раз­
витии гнилостных процессов в кишечнике.
9. Азотистые пигменты, в частности уробилиноген, а также 













Г и бел ь
Упрощенная схема стадий митотического цикла (вверху) и системы, 
охраняющей геном: повреждение ДНК приводит к накоплению белка р53, 
включающего реакции, блокирующие митотический цикл на границе фат G| и S,
а иочднее включающего реакции, ведущие к программированной гибели клетки 
(апоптозу). 462
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а -  изменения протоонкогенов (ПО). Изменения одного из генов пары ПО, 
превращения его в онкоген (О), кодирующий патологический онкобелок, 
достаточно для трансформации; 6 - изменения антионкогенов (АО+). Инак­
тивация одного из этих генов (АО-), например утрата части гена или всего 
гена, не вызывает изменений клетки, так как второй ген пары продолжает 
нормально функционировать. Только потеря функции обоих генов пары 
ведет к трансформации ,
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Схема передами сигналов, индуцирующих размножение: А -  переда­
ча сигнала в нормальной клетке. Молекула фактора роста (ФР) прикреп­
ляется к наружной части молекулы специфического рецептора (Р), пересе­
кающей клеточную мембрану (М). В результате такого связывания акти­
вируется внутренняя часть молекулы. Активация передается затем по цепи 
специальных промежуточных белков (ПБь ПБ2... ПБ„) на факторы транс­
крипции (ФТ), которые активируясь связываются с определенными участ­
ками ДНК и запускают синтезы, необходимые для подготовки к делению; 
В, С -  передача «ложных сигналов» в опухолевых клетках: В - мутация в 
протоонкогене, кодирующем белок-рецептор делает этот белок неспособ­
ным связываться с фактором роста; патологический рецептор активирован 
постоянно и без такого связывания и передает сигналы по цепи внутрь 
клетки; С -  мутация в генах одного из промежуточных белков делает этот 
белок постоянно активированным и вызывает активацию следующих ком­
понентов цепи
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Схема одного из механизмов активации белков в цепях передачи 
сигналов. Специфические ферменты - киназы присоединяют фосфатный 
остаток к белку, активируя его. Другие ферменты - фосфатазы отщепляют 
фосфат, прекращая активацию 465
Длина теломерной ДН К и активность  
теломеразы в клетках человека




Соматические 10-12 при рождении,
уменьшаются с возрас- Отсутствует


















вые клетки V л/ V v








нома л/ V V V V
СА 125 Яичники л/ V V
Кислая фосфа­
таза

















V V л/ л/
Гормоны Эндокрин­
ные железы V V л/
Парапротеин Миелома V л/ V
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Факторы риска, ответственны е за возникновение 
рака у человека
Рак Факторы риска
Легкого Курение, асбест, химические вещества, радиа­
ция, радон
Толстой и прямой 
кишки
Семейная предрасположенность, пища с из­
бытком жира и недостатком растительных во­
локон
Молочной железы Возраст, семейная предрасположенность, от­
сутствие беременности, ранняя менструация, 
поздняя менопауза, пища с избытком жира
Простаты Возраст, семейная предрасположенность, из­
быток жиров в рационе
Поджелудочной
железы
Возраст, курение, потребление жиров
Лимфатической
системы
Ослабление иммунитета, гербициды, раство­
рители, винилхлорид
Крови Генетические нарушения, ионизирующая ра­
диация, химические вещества, вирусы
Яичников Возраст, семейная предрасположенность, ге­
нетические нарушения, отсутствие беременно­
сти
Почки Курение, тяжелые металлы, красители
Мочевого пузыря Курение, тяжелые металлы, красители
Матки Ранняя половая жизнь, частая смена сексуаль­
ных партнеров, курение, отсутствие беремен­
ности
Горла Курение, злоупотребление алкоголем, особен­
ности питания (горячие напитки и пища)
Кожи
(меланома)
Солнечное облучение, светлая кожа, каменно­
угольная смола, деготь, креазот, мышьяк, ра­
дий





Вещ ества, продукты, лекарственны е препараты, 
бытовые и природны е факторы с доказанной для  
человека канцерогенностью  
(Извлечение из "Перечня" ГН 1.1.029-95, утвержденного 
ГКСЭН РФ от 8 июня 1995 г., №7)
1. Соединения и продукты, производимые и используемые про­
мышленностью. Природные канцерогены.
1. Асбесты1




5. Be и его соединения1
6 . Винилхлорид1
7. Cd и его соединения1
8. Минеральные масла (не­
очищенные)1’ 3
9. As и его неорганические
идсоединения
10. Ni, его соединения и смеси 
соединений Ni1
11. Сажи бытовые 1,3
12. Тальк, содержащий асбе­
стоподобные волокна1
13. Сг шестивалентного со­
единения1
Примечание: пути преимущественного поступления вещества 
или смеси в организм человека, представляющие канцерогенную 















И . Циклофосфамид (циклофос- 
фан)
12. Эстрогены стероидные (эст­
радиол-17 и его эфиры, эстри- 
ол, эстрон, этинилэстрадиол, 
местранол, конъюгированные 
эстрогены)
13. Эстрогены нестероидные 
(диэтилстильбестрол, диенэ- 
строл, гексэстрол)
14. Эстрогенсодержащие контра- 
цептивны орального примене­
ния










Полное парентеральное питание (ППП)
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И нгредиенты  внутривенного питания
Ж идкость Вода
Источники энергии 























Витамины А, Д, К
Токоферол 473
Энергопотребности при различных состояниях
Энергетические потребности
энергия/кг/сутки Э н е р ги я  /с у т к и
ккал МДж ккал МДж
Состояние без каких-либо мета­
болических нарушений 25-30 25-30 25-30 25-30
Плановая хирургия: 
аппендэктомия
30- 40 30-40 30-40 3 0 -4 0
Холецистэктомия и др. 0,13-0,17 0,13-0,17 0,13-0,17 0,13-0,17
Переломы крупных костей 60-80 60-80 60-80 60-80
Ожоги:
более 50% поверхности тела 











М етаболизм при голодании
Простое голодание Травма и стресс
I. Белковый 
обмен
По мере адаптации к голоданию 
в моче постепенно снижается 
уровень азота мочевины. 
Уменьшение мышечного глюко- 
неогенеза приводит к сохране­
нию мышечного белка. Раннее 
сокращение запасов белка пече­
ни.
Потеря азота с мочой в 2- 
3 раза выше, чем при 
«простом голодании». 
Увеличивается глюконео- 





В поздних фазах голодания ос­
новная доля энергопотребностей 
покрывается благодаря жировым 
запасам.
В поздних фазах голодания про­
исходит адаптация мозга, мышц 
и эритроцитов к усвоению кето­




сов. В крови повышается 
уровень свободных жир­




В тканях снижается утилизация 
глюкозы.
Окисление глюкозы в 






Только в начальной фазе голода­
ния повышение уровня адрена­
лина, глюкагона и гормона рос­
та. После короткого периода го­
лодания имеет место снижение 
содержания инсулина крови, уг­





гормона роста и кортико­
стероидов. В противовес 
увеличению резистентно­
сти к инсулину его уро­




Заметно снижается основной 
обмен.
Основной обмен повыша­
ется на 10-100%. Особен­







На фоне обеспечения углевода­
ми и жирами имеет место сохра­
нение белковых запасов орга­
низма.
На фоне обеспечения уг­
леводами и жирами со­
хранение белковых запа­
сов организма такое же 




П рогностический индекс по питанию
Предлагается специальный 
«прогностический индекс по питанию» (ПИП).
Он выражается следующей формулой:
ПИП = 158-16 ,6  Альб. - 0,78 КСТМ -  0,20 Тф -  5,8 ЗКР 
где: Альб. — альбумины;
КСТМ — кожная складка трехглавой мышцы;
Тф — трансферрины;
ЗКР — замедленная кожная реакция.
Риск считается низким, если ПИП меньше 40, умеренным, 
если ПИП = 40-50 и высоким, если ПИП больше 50. 476
ЗДОРОВЬЕ: 100% азота тела
СОКРАЩЕНИЕ МЫШЕЧНОЙ МАССЫ: 
скелет ной, сердечной, гладкой
i  ПОТЕГО ВИСЦЕРАЛЬНЫХ БЕЛКОВ:
А  альбумины трансферрины,
1  транспортные белки
«К НАРУШЕНИЕ ИММУННОГО ОТВЕТА
Щк лимфоциты ,ттиморфноклеточные
Д  лейкоциты, антитела, бмки остро й,фазы
Щ  УГНЕТЕНИЕ ЗАЖИВЛЕНИЯ РАН
РЕАКЦИИНА ТРАВМУ 
НАРУШЕНИЕ ФУНКЦИИ ОРГАНОВ:
кишечник, печень, сердце 
НАРУШ ЕНИЕ А Д А П ТА Ц И И
ТЬ ОТ ПОТЕРЯ АЗОТА.
477
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Показания для применения источников белкового 
обеспечения организма
Кровь и ее компоненты Показания
Кровь Кровопотеря
Эритроциты Нормоволемическая анемия









Незаменимы во всех случаях
Аргинин
Незаменима для оптимальной ути­
лизации аминокислотных смесей и 
для дезинтоксикации
Цистеин-цистин Незаменимы для внутриутробного 
развития плода и необходимы для 
поддержания нормального уровня 
цистина у взрослых
Гистидин Незаменима для младенцев и при 
уремии













Влияние углеводов и полиолов на метаболизм
Углеводы Полиолы




Метабол изи ру ется 








+ + + +
«Частичная
инсулинонезависимость» + + +
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Нормы концентраций электролитов
В 1000 мл внутривенно вводимого раствора содержа­
ние кальция должно быть не выше 30 мэкв, магния — 20 
мэкв, калия - 80 мэкв, натрия — 155 мэкв, ацетата — в ши­
роких пределах, хлорида — в широких пределах, фосфата 
— 30 мМ (в зависимости от содержания кальция).
Уравнение совместимости кальция с фосфором
кальций (мэкв) + фосфор (мМ) < 30 (на 1000 мл)
В том случае, если сумма выше 30, это указывает на 
опасность преципитации или сразу же или через некоторое 
время после начала инфузии.
481
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Правила переливания питательных смесей
Исключается смешивание внутривенно вводимых пи­
тательных смесей с лекарственными препаратами (опас­
ность нейтрализации или преципитации).
Допускается смешивать с питательными смесями толь­
ко такие добавки, как электролиты, микроэлементы, вита­
мины (не все), гепарин, инсулин, соляную кислоту и желе­
зосодержащий декстран. 482
Ф акторы  риска в аспекте питания
1. Изменение массы тела на 20% относительно идеальной в ту 
или иную сторону.
2. Недавняя (в предшествовавшие 3 месяца) потеря массы тела 
на 10% и более.
3. Чрезмерный прием алкоголя.
4. Хронические заболевания.
5. Нахождение больного на инфузионной терапии в течение 7 и 
более суток.
6. Повышенный уровень метабоизма:
а) обширные ожоги, травма, операция;
б) длительная лихорадка, инфекция;
в) дренирование абсцессов, раны, фистулы;
г) беременность;
д) преждевременные роды.
7. Длительная потеря питательных ингредиентов из организма:
а) синдром малабсорбции;
б) синдром короткой петли;
в) дренирование абсцессов, раны, фистулы;
г) кровопотеря: хроническая и острая.




9. Неукротимая тошнота и рвота при анорексии, беременности, 
лучевой или химиотерапии и кишечной непроходимости.
483
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Дифференциальная диагностика  
«маразма» и «кваш иоркора»
Квашиоркор Маразм
Дефицит висцеральных белков 
(альбумины и трансферрины)
Висцеральные белки могут быть 
в норме (альбумины и транс­
феррины)
Дефицит соматических белков Дефицит соматических белков
Жировые запасы в норме или в 
избытке
Дефицит жировых запасов орга­
низма
Масса тела в норме или выше 
нормы
Истощение или кахексия
Имеются отеки Отеки не обязательны
В тяжелых случаях волосы ста­
новятся сухими и легко расче­
сываются и выпадают
Волосы сухие, легко расчесы­
ваются, выпадают
Заживление ран замедленное Заживление ран замедленное
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О ценка энергетических потребностей
Основные энергетические потребности (ОЭП) отража­
ют метаболическую активность организма для поддержания 
жизнедеятельности, т.е. дыхания, сердцебиения, температу­
ры тела и других жизненноважных функций организма. 
ОЭП определяется с помощью уравнения Харриса- 
Бенедикта:
У мужчин ОЭП = 66 + (13,6 х м) + (5 х Р) - (6,8 х В)
М  — фактическая масса тела в кг;
Р — рост в см;
В — возраст в годах. 485
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Общая энергетическая потребность
Общая энергетическая потребность вычисляется ум­
ножением ОЭП на коэффициенты, соответствующие тем 
или иным условиям:
Состояние покоя на койке — 1,2* ОЭП 
Амбулаторные условия — 1,3 * ОЭП 
Анаболическое состояние— 1,5 * ОЭП 
Стресс/голод — 1,2 * ОЭП * изменение метаболиче­
ской активности в процентах.
Энергетические потребности увеличиваются на 12% с каж­
дым градусом повышения температуры тела сверх 37° С.
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Определение показателя идеального веса
Телосложение У женщин У мужчин
Среднее Предполагаемый вес Предполагаемый вес
45,5 кг, 48 кг,
рост 152 см. рост 152 см.
На каждые На каждые
последующие 2,5 см последующие 2,5 см
роста прибавляется 2,3 роста прибавляется









Ф акторы , которые необходимо учитывать при 
оценке белковых потребностей организма
• Для поддержания баланса: 0,8-1,0 г/кг ИВТ;
• Для замещения потерь: 1,0-1,5 г/кг ИВТ;
• При почечной недостаточности: 0,5-1,5 г/кг ИВТ
• (Корректировка при острой и хронической почечной 
недостаточности и диализе).
• При печеночной недостаточности: 0,5-0,6 г/кг ИВТ
(В последующем норма белка увеличивается в зависимости 
от усвояемости).
ИВТ - идеальный вес тела
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Нормы водных потребностей
На первые 10 кг массы тела (т.е. ребенку весом до 10 
кг ) требуется 100 мл/кг/24 ч;
На последующие 10 кг массы тела (т.е. ребенку весом 
до 20 кг) требуется 50 мл/кг/24 ч;
При массе тела более 20 кг потребность в воде уста­
навливается равной 30-35 мл/кг/24 ч.
Конечно, эти нормы нельзя рассматривать как неиз­
менные. В зависимости от ситуации они могут сокра­
щаться или, наоборот, увеличиваться.
В частности, на каждый градус повышения темпера­
туры сверх 38°С водные потребности увеличиваются на
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Поправка для определения баланса азота
Модифицированный баланс азота =
принятый азот - усвоенный азот,
где:
принятый азот = (весь принятый белок [г])/6,25; 
усвоенный азот = азот мочевины (г/24ч)
+ другие выделения азота (г/24 ч)
+ изменения в азоте мочевины крови (г/24 ч).
Под другими выделениями азота подразумеваются 
диализат, диарея или потеря через фистулы.
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Оценка массы тела
Когда речь идет об изменении массы тела, учитывают­
ся следующие показатели: изменение массы тела в пределах 
± 10% от обычной считается нормальным; когда эта цифра 
достигает 10-20%, это принято рассматривать как изменение 
умеренной степени; потеря массы тела в пределах 20-30% 
приравнивается к истощению средней степени; потеря мас­
сы тела более 30% считается тяжелой степенью истощения. 
Масса тела определяется ежедневно в одни и те же часы су­
ток, на тех же весах и в той же одежде. Считается, что у 
взрослых на полном парентеральном питании прибавка мас­
сы тела составляет 110-220 г/24 ч. В данном случае цель па­
рентерального питания — заместительная терапия. 491
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Оценка уровня альбуминов
Важным подспорьем для оценки эффективности внут­
ривенного питания является уровень альбуминов. Цифра 
>3,5% считается нормальным показателем, от 3,5-3,0 — 
умеренной гипоальбуминемией, от 3,0-2,5 — средней гипо- 
альбуминемией и, наконец, < 2,5 — выраженной гипоаль­
буминемией.
Как известно, альбумин составляет более 50% висце­
ральных белков.
Гипоальбуминемия (<3,0) может стать причиной мно­
гих нарушений и привести к летальному исходу. К сожале­
нию, из-за длительности периода полураспада (~ 20 суток) 
дефицит или избыток альбумина в висцеральном простран­
стве определяется не так быстро. Кроме того, на его уровень 
в сыворотке крови влияют печеночные и почечные заболе­
вания, сердечная недостаточность и хронические гнойные 
ПрОЦеССЫ. 492
Оценка уровня трансферринов
Более чувствительным показателем статуса питания 
считается уровень трансферринов крови. Время их полурас­
пада составляет всего 9 суток. Кроме того, их пул в орга­
низме очень невелик. Как известно, трансферрины являются 
белковыми транспортерами. В первую очередь это касается 
метаболизма железа. Норма трансферринов в крови состав­
ляет 200-350 мг%. Показатель 200-180 считается умеренным 
снижением уровня трансферринов в крови. Средняя степень 
снижения представлена цифрами 180-160, а тяжелая степень 
— показателем < 160 мг%. На уровень трансферринов крови 
влияют инфекция, дефицит железа, печеночно-почечные за­





В качестве показателя эффективности парентерального 
питания используется и общее число лимфоцитов.
Этот параметр отражает способность больного реаги­
ровать на инфекционный процесс. Количество лимфоцитов 
падает при белково-калорийной недостаточности.
Общее число лимфоцитов =
(% лимфоцитов • число лейкоцитов)/100
Число лимфоцитов > 1800 млн3 считается нормой, в 
пределах 1800-1500 — умеренно низким, 1500-900 — сред­
не низким, и, наконец, < 900 — очень низким. .„.
Определение азота мочевины мочи (АМ М )
Из тестов по контролю за балансом азота используется опреде­
ление азота мочевины мочи (АММ). Для этой цели собирается су­
точная моча и в ней определяется количество мочевины в граммах. К 
полученному результату прибавляется еще 20% азота, —  количест­
во, которое выделяется через кал и пот.
В практике парентерального питания это выглядит следующим 
образом:
N  г/л * л/сутки - (АММ+3) = баланс N
При смешанном питании (ПП +  пероральное питание) выше­
приведенная формула модифицируется следующим образом:
\N  г/л * л/сутки + принятый белок в г/6,25 - (АММ+3) -  баланс N }
При оральном приеме пищи формула выглядит проще:
|"принят ый белок в г/6 ,25 - (АМ М +3) = баланс N
Во всех случаях константа 3 означает сумму экскретируемого 
азота через стул и пот.
Конечно, при наличии свищей, диареи, ожогов, почечной не­







Список заболеваний, которые могут быть  
обусловлены воздействием экологических  
факторов
1. Сердечно-сосудистые заболевания
1.1. Загрязнение атмосферного воздуха: окислы серы, окись уг­
лерода, окислы азота, сернистые соединения, сероводород, 
этилен, пропилен, бутилен, жирные кислоты, нитросоедине­
ния, ртуть, свинец, железо, кобальт, марганец и др.
1.2. Шум, электромагнитные поля.
1.3. Факторы жилых и общественных зданий.
1.4. Состав питьевой воды: нитраты, нитриты, хлорсодержащие 
вещества, литий, кальций, жесткость воды.
1.5. Загрязнение пищевых продуктов: пестициды, металлы, про­
изводные азота, микотоксины.
1.6. Биохимические особенности региона (местности): недоста­
ток или избыток во внешней среде кальция, фтора, магния, 
ванадия, кадмия, селена, ртути, свинца, цинка, лития, хрома, 
никеля, марганца, кобальта, йода, бария, меди, стронция 
(стабильного), железа, молибдена и др.
1.7. Природно-климатические условия: влажность, барометриче­




2. Заболевания нервной системы и органов чувств. Психи­
ческие расстройства
2.1. п. 1.7., п. 1.5. (микотоксикозы).
2.2. п. 1.6., в том числе высокая минерализация волы, хром, сви­
нец, ртуть, алюминий.
2.3. п. 1.З., в том числе бытовые электроприборы, компьютеры.
2.4. п. 1.1., в том числе двуокись кремния, растворители.
2.5. п. 1.2., в том числе инфразвук, вибрация.
2.6. Хлорорганические, фосфорорганические и другие пестици­
ды в воде, продуктах питания, атмосферном воздухе, в воз­
духе жилых и общественных зданий, в почве.
3. Заболевания органов дыхания
3.1. п. 1.7., в том числе быстрая смена погоды, влажность.
3.2. п. 1.З., в том числе бытовые аллергены, моющие средства, 
растворители, лаки, лосьоны, табачный дым и др.
3.3. п. 1.1., в том числе пыль, пыльца, бактерии, грибы, фенол, 
аммиак, углеводороды, двуокись кремния, асбест, цемент, 
органические пыли (табачная, мучная, древесная и др.).
3.4. Пестициды, в том числе хлор- и фосфороорганические во 
всех средах, включая производственную среду.
4. Заболевания органов пищеварения
4.1. Загрязнение окружающей среды пестицидами и ядохимика­
тами.
4.2. Недостаток или избыток микроэлементов во внешней среде 
и в продуктах питания.
4.3. п. 1.3., в том числе пищевой фактор и образ жизни.
4.4. п. 1.1, в том числе четыреххлористый углерод.
4.5. Шум, вибрация.
4.6. п. 1.4., в том числе жесткость воды.
4.7. п.1.5., в том числе недостаточное количество пищевых
4.8. волокон в продуктах питания.
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5. Заболевания крови и кроветворных органов
5.1. п. 1.6., в том числе недостаток или избыток хрома, кобальта, 
редкоземельных металлов.
5.2. п. 1.1., в том числе летучая зола ТЭЦ, ГРЭС, местных коте- 
лен, металлы, бензол.
5.3. Электромагнитные поля, ионизирующая радиация.
5.4. п. 1.З., в том числе бытовые электроприборы, печи СВЧ, 
компьютеры.
5.5. Нитриты и нитраты в питьевой воде, в продуктах питания.
5.6. Загрязнение окружающей среды пестицидами и ядохимика­
тами, хлорированными бифенилами.
6. Заболевания кожи и подкожной клетчатки
6.1. Уровень инсоляции.
6.2. Недостаток или избыток в окружающей среде микроэлемен­
тов, в т.ч. высокие концентрации мышьяка в питьевой воде.
6.3. Авитаминоз и гипервитаминоз, в том числе витамина А.
6.4. п. 1.1. и п. 1.4., в том числе нефть и нефтепродукты, органи­
ческие масла, синтетические моющие средства и др.
7. Заболевания эндокринной системы, нарушения обмена
веществ
7.1. п. 6.1.
7.2. Недостаток йода в окружающей среде, в первую очередь, в 
продуктах питания.
7.3. Избыток или недостаток в окружающей среде, кроме йода, 
следующих элементов: свинец, бор, кальций, барий, бром, 
молибден, кобальт, цинк, литий, медь, стронций, железо.
7.4. Загрязнение атмосферного воздуха.
7.5. п. 1.2.
7.6. Жесткость питьевой воды.
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8. Заболевания мочеполовых органов
8.1. п. 7.6., в том числе повышение концентрации кадмия, ртути, 
кремния.
8.2. Недостаток или избыток во внешней среде микроэлементов, 
в т.ч.: кадмий, серебро, цинк, свинец, йод, кальций, марга­
нец, кобальт, медь, железо.
8.3. п. 1.1., в том числе: сероуглерод, окислы углерода, углево­
дороды, сероводород, амины.
9. Врожденные пороки развития
9.1. п. 1.1.
9.2. Тяжелые металлы, имины, амины, амиды, нитрозамины в ок­
ружающей среде.




10. Аллергенные заболевания и аллергозы
10.1. Загрязнение атмосферного воздуха: растворители, хлорорга- 
нические соединения, никель, фенолы, крезолы, сероводо­
род, сероуглерод, органические пыли, белок.
10.2. Компоненты продуктов питания, в том числе витамины, 
красители, ядохимикаты, антибиотики, гормоны.
10.3. п. 1.3., в том числе органические соединения, выделяющиеся 
из полимерных материалов, стиральные порошки, органиче­
ская пыль, перхоть, шерсть животных, полевые клещи, до­
машние растения.
10.4. Питьевая вода: повышение концентрации железа, высокая 
жесткость, продукты цветения воды.
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Анемия Соединения мышьяка, бензол, свинец, 
толуол, нафталин, гидразин, хром, 
медь, крезол, фенилгидразин, 2,4 , 6- 
тринитротолуол
Аритмия сердца Анилин, сурьма, барий, окись углерода, 
цианиды, ДДТ, этиленгликольнитрат, 
фторацетамид, фторацетат, азид на­
трия, трихлорэтилен, трихлорфторме- 
тан, трихлорнитрометан
Г ипертония Нитроглицерин, тиурам,токсафен
Г ипотония Кобальт, селен, фосфор, азид натрия, 
2,4-динитрофенол, этиленгликольди- 
нитрат, тетраэтилсвинец





Акрилонитрил, мышьяк и его соедине­
ния, висмут, хром, медь, хлороформ, 
хлорнафталины, диметилацетамид, 
этиленгликоль, гидразин, метальдегид, 
паракват, фосфор, тетрахлорэтан, тиу­
рам, трихлорэтан, винилхлорид
Фиброз легкого и 
пневмокониооз
Алюминий, сурьма, бериллий, кобальт, 
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